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東北大学加齢医学研究所
ま　え　が　き
所長　帯　刀　益　夫
本研究所は, 1943年に｢抗酸歯痛研究所｣として創設され,その後の時代の変遷に
伴い,癌の制圧を目的とした研究へと比重が増し,わが国における主要な癌研究機関
として発展してきました.そして, 1993年には｢加齢医学研究所｣へと改組され, ｢遺
伝子制御｣, ｢分化発達医学｣, ｢臓器病態｣, ｢腫瘍制御｣, ｢加齢脳神経｣の5研究部門
により, ｢加齢医学の学理と応用に関する研究｣を推進して参りました. 1998年には,
外部評価が行われ, ｢抗酸菌病研究所から加齢医学研究所に改組してから5年間とい
う短い期間に飛躍的に発展した｣との評価をいただきました.本研究所はすでに改組
後11年を経過してきていますが, 21世紀の高齢化社会を迎えて, ｢難治療病｣, ｢痴呆
等の脳･神経疾患｣, ｢老化｣など,本研究所が目的とする｢加齢に伴う疾患の機構の
解明と治療法の開発研究｣はますます必要度を増しているといえます.また, ｢ヒト
ゲノムの解読｣など生命科学研究の新しい進展に対応して,バイオインフォーマテ
イックスや脳科学研究などへの取り組みも強化しつつ,基礎研究から臨床研究を含
めて,社会へ大きく貢献できる創造性の高い研究にとりくみ,生命･医学系の中核的
な附置研究所としてその役割を果たして行くことがより強く期待されています.さ
らに,法人化した国立大学においては,研究教育活動などについて,自己点検,評価
を行い,研究成果等を社会へ還元し,情報発信してゆくことも大切となっています.
当研究所では, 1981年に第1号を発刊して以来,隔年毎に｢年次要覧｣を発刊してお
り,今回で9刊目となります.この年次要覧は, 2003年-2004年の2年間にわたる加
齢医学研究所の研究活動を研究分野毎にまとめて編集したものですが,本書が,本研
究所の研究活動の資料として活用され,今後の当研究所の活動の発展に役立つこと
を期待するものであります.
｢年次要覧｣の刊行にあたり,皆様の一層のご理解とご支援をお願い申し上げます.
凡　　　例
この要覧には,加齢医学研究所における各研究分野
および附属施設の研究業績から,前回発行の年次要覧
(加齢医学研究所年次要覧, 2003年5月)に収録した
以降のものを一覧の形でまとめている.ただし,前回
inpressとして掲載されたものについては,引用を可
能にする目的で,改めて収録した.
2005年6月
編集
加齢医学研究所出版委員会
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遺伝子制御研究部門
遺伝子機能研究分野
担当教授　安　井　　　明
1.研究分野紹介
当研究分野は昭和42年に設置された癌化学療法部門を継承したもので　平成5年に渡辺民朗教授が
研究所改組により名称変更になった遺伝子機能研究分野教授となり,平成8年から安井が引き継ぎ現在
に至っている.当研究室ではゲノム不安定性の制御情報ネットワークを解明し,ゲノムの疾患の診断,治
痩,予防に貢献することを目標にしている.具体的には,ゲノムの損傷にヒト細胞中で応答し機能する
蛋白質やその複合体の解析を通して,発癌,老化,遺伝病,神経疾患などの原因となる遺伝子や蛋白質
の同定と機能の解明を行い,これらの情報をゲノム疾患の診断,治療,予防に役立てる研究である.現
在の研究スタッフは安井明(教授),高尾雅(講師),中嶋敏(助手),橋口一成(研究所非常勤研究員),
菅野新一郎(企業派遣共同研究員),奈良健一郎(研究員),蘭利(学振特別研究員)であり,医学研究
科と生命科学研究科の学生と院生が計6名と研究補佐員3名の総勢16名からなる研究室である.
現在の主な研究
ヒト細胞でのゲノム不安定性の制御情報ネットワークを解明し,加齢に伴うゲノム変化が原因となる
種々の疾患の診断;治療,予防に貢献することを目標に, "in situ & single cell analysis, local damage
response,血nctional proteome, bioinfbrmatics''をキーワードに,実際のヒト細胞での種々の損傷に集積
する蛋白質とその複合体(機能的プロテオーム)の同定と機能の解析を行っている.当研究室がとりわ
け現在集中して研究している対象は;
I) DNA単鎖切断に対するヒト細胞の応答･修復機構とその破綻の病態の解明;活性酸素で生じる
最も頻度の高い損傷はDNAの単鎖切断であり,複製を経て二重鎖切断をもたらしゲノム不安定性の主
な原因になると考えられているがこれまであまり研究は進んでいなかった.我々は最近in situ解析法を
導入して細胞応答の分子機構を解明しつつある.今後はDNA単鎖切断に伴う細胞応答の全過程の解明
とその欠損の病態を明らかにする.
2) DNA損傷に伴いダイナミックに変動するクロマチンや修飾因子を同定し,それらの機能と欠損
の影響を明らかにする.
3)種々の損傷が複製フォークに到達したときの細胞の応答を解明する.
4)損傷応答の蛋白質とその機能的プロテオームの網羅的同定をし,ゲノム不安定性を制御する新し
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い因子を同定する.
2.研究報告
1)著書
和文
I.安井　明(分担執筆) ‥分子生物学　田沼靖一編　丸善株式会社,東京, 2003年
2.安井,明(分担執筆)‥広川蛋白質化学　酵素4･4リア-ゼ　泉井　桂縞　広川書店･東京･ 2003
年
2)原著論文　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ノ
英文.
I. Okano S, Lan L, Tomkinson AE, and Yasui A･ Translocation orXRCCl and DNA ligase IIIa
f.om centrosdomes to chromosomes in response to DNA damage in mitotic human cells･ Nuckic
Acids Res. 33, 422-429, 2m5.
2. Moser ∫, Volker M, KooI H, Aleks∞v S, Vrieling H, Yasui A, van Z∞lad AA･ and Mullender LH･
The UV-damaged DNA binding protein mediates e錦cient targetlng Orthe nucleotide excision repalr
complex to UV-induced photo lesions･ DNA Repair･ 4･ 571-582･ 2005･
3. Wilson TM, Vaisman A, Manomo SA, Sullivan P, Lan L, Hanaoka F･ Yasui A･ Woodgate R･ and
Gearhan PJ. MSH2-MSH6 stimulates DNA polymerase h, suggestlng a role fbr A-T mutation in
immunoglobulin genes･ JI Exp･ Med･ 201, 637-645･ 2005･
4. Jams J, Schul W Sert Y-G. Rijksen Y. Rebel H, Eker APM, Nakajima S, van Steeg H, de Gruijl
FR, Yasui A, Hoeijmakers JHJ, van der Horst GTJ･ Powerful skin cancer protection by a CPD-
photolyase transgene･ Cu"I Biology･ 15, I-20･ 2005･
5. Zhang QM, Yonekura S, Takao M, Yasui A･ Sugiyama H･ and Yonei S･ DNA glycosylase
activities fbi thymine residues oxidized in the methyl group are mnctions or the hNEILl and
hNTHl enzymes in human cells･ DM R¢a加･ 4･ 71-79･ 2005･
6. Nakajima S, Lan Li, Kanno S, Takao M, Yamamoto K, Eker APM, and Yasui A･ UV~induced
DNA damage and tolerance for suⅣival of nucleotide excision repair-de細ent human cells･ I
BioL Chem. 279, 46674-46677, 2cm4.
7. Lan L, Nakajima S, Oohata Y, Takao M, Okano S, Masutani M, Wilson SH･ and Yasui A･ In
situ analysts Or rePalr Processes for oxidative DNA damage in mammalian cells･ Proc･ Nail Acad･
ScL USA, 101, 13738-13743, 2004.
8. Lan I. Hayashi T. Rokshana M. R. Nakajima S, Kanno S, Takao M, Matsunaga T･ Yoshino M･
Ichikawa M, te Riele H, Tsuchiya S, Tanaka K, and Yasui A･ Functional and physical Interactions
b｡tw∞n ERCCl and MSH2 complexes fbi resistance to Gis-diamminedichloroplatinum(II) in
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mammalian cells. DNA Repair･ 3. 135-143, 2004.
9. Fitch ME, Nakajima S, Yasui A, and Ford JM. ln vivo recruitment or XPC to UV-induced
cyclobutane pyrimidine dimmers by the DDB2 gene product. I. BioI Chem. 278, 46906-46910, 2003
10, Okano S, Lan L, Cald∞ot K, Mori T, and Yasui A. Spatial and temporal assembly orthe proteins
involved in repair Of single-strand breaks in human cells. MoL Ceu Biol 23, 3974-3981, 2003.
ll. Takahashi H, Umeda N, Tsutumi Y, Fukumura R, Ohkaze H, S巾ino M, van der Horst, G, Yasui
こ=i
A, Inoue ST, F可imori A, Ohhata T, Araki R, and Abe M. Mouse dexamethasone-induced RAS
protein I gene is expressed in a circadian rhythmic manner in the suprachiasmatic nucleus. MoI
Brain Res. 110, I-6, 203.
3)総説
英文　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　,
1. Friedberg E, Hanaoka F, Tanaka K, Wilson SH and Yasui A. RepoH on the紅st US-Japan DNA
Repair Meeting. Sendai, Japan, DNA Repad. 2, 639-652, 2003.
和文
1.安井　明,菅野新一郎,高尾　雅: DNA損傷･修復と老化,日本老年医学会雑誌,00,593-595
(2003).
3.国際学会･海外での講演およびセミナー
1)特別講演,シンポジウム,ワークショップ
I. AnalysIS Or damage responses by fbrelgn repalr prOteins in mammals. Yasui A. Cordon Research
Conference on Genetic Toxicology, Aug. 10-15, 2003, Oxford, UK.
2. 0Xidative DNA damage responses in human cells, Yasui A. 2nd Genome Maintenance Meeting;
Transfbrmation and DNA Repair. Sept. 6-9, 2003, Oslo, Norway.
3. Cryptochromes in mammals, Yasui A. The International Photobiology Meeting, Oct. 2-6, 2003.
Marburg, Germany.
4. Functional analysュs Or repalr enZymeS for oxidative DNA damage in mammalian cells. Yasui A.
Intemational Workshop on Radiation Risk and its Origin at Mol∞ular and Cellular Level, Feb. 6-
7, 2003, Tokai, Ibaraki, Japan･
5. Assembly or proteins and repair process at OXidative DNA damage in mammalian cells. Yasui A.
The 4th International 3R Symposium, November 9- 13, 2003, Awajishima Yumebutai.
6. Cellular responses to oxidative DNA damage in human cells. Lan L, Okano S, Nakajima S, and
Yasui A. S∞ond Japan-US DNA Repair M∞tlng, June 4-8, 2004, Honolulu, Hawaii.
7. In situ analysIS Of'oxidative DNA damage responses in mammalian cells. Yasui A. The 53rd
Fijiwara International Seminar, New Challenges in Rese紳Ch on ADP-ribose Metabolism. July 26-
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29, 2004, Tomakomai.
8. In yivo dynamics of cellular responses to oxidative DNA damage in mammalian cells･ Yasui A･
ASM meetlng : Conrerence on DNA repalr and Mutagenesis, November 14-20･ 2004･ Bermuda･
9. In situ analysts Or OXidative DNA damage repalr in human cells･ Yasui A･ International Sympo-
sium …Genome Maintenance and DNA Repair Network''January 26･ 2005･ Kyoto･
10. ynamic Responses to Single-Strand Breaks in Human Cells･ Lan L･ Okano S･ Na固ima S･ and
一′
Yasui A. Keystone Symposia ; Genome Instability and Repair･ March 15-20･ 2005･ Taos･ New
Mexico.
2)一般演越
1. In situ and real time analysis Or rePalr Pathways for base damage and single-strand breaks in
mammalian cells. Lan L, Nakajima S, Okano S, Wilson SH. and Yasui A･ ASM meetlng:
､ conre.ence on DNA repair and Mutagenesis, November 14-20･ 2004･ Bemuda (Poster presenta-
tion).
2. UV-induced DNA damage and tolerance for survival of nucleotide excision repair-de触ent in
human cells. Nakajima S, Lan L, and Yasui A･ ASM meeting : Con筒ence on DNA repalr and
Mutagenesis, November 14-20, 2cm･ Bemuda (Poster presentation) ･
3. Effects of XPG mutagenesis on endonuclease function do not correlate with erects on reporter gene
expression什om a UV-damaged plasmid･ Kamiuchi S･ Sarker AH･ Tsutakawa SEプ Ison M･ Kwob
EE, Ng CY, Coo°er BA, Campean E･ Yasui A, and Coo°er PK･ ASM meeting: Con筒ence on
DNA repair and Mutagenesis, November 14-20, 2004･ Be-uda (Poster presentation) ･
4. The UV-damaged DNA binding protein mediates e飴cient targetlng Orthe nucleotide excision repalr
complex to UV-induced photolesions･ Van Zeeland A･ Moser J･ Volker M･ KooI H･ Aleksev S･
vrieling H, Yasui A, and Mullender L･ ASM meetlng: Conference on DNA repalr and
Mutagenesis, November 14-20, 2004, Bermuda (Poster presentation) ,
5. 0verexpression or hOGGl protein enhanced the sensitivity tO killing by gamma-rays in HeLa cells･
Takatori K, Zhang Q, Chang P, Tachibana A, Takao M･ Kobayashi K･ Yasui A･ and Yonei S･
ASM meetlng : Conference on DNA repair and Mutagenesis･ November 14-20･ 2004･ Bermuda
(poster presentation) ･
6. In situ analysts Of oxidative DNA damage repalr in human cells : Central roles of XRCCl in the
.esponses or human cells to slngle-strand breaks･ Lan L･ Nakajima S･ Okano S･ and Yasui A･
Intemational Symposium on Genomic Maintenance and DNA Repair Network, January 26･ 2005･
Kyoto (Poster presentation) ･
遺伝子機能研究分野　　　5
4.国内学会での発表
1)特別講演,シンポジウム,ワークショップ
I.安井　明:活性酸素によるDNA損傷の修復機構とその意義. 2004年7月18日.第4回光老化
研究会.三宮.特別講演.
こ=i
2.安井　明:太陽紫外線によるDNA損傷と生物進化:光回復酵素とUVDEによるin situ修復
解析. 2005年3月11日.太陽紫外線防御研究委員会　第15回シンポジウム.弘前.特別講演.
3.安井　明:塩基損傷と単鎖切断の細胞応答. 2003年9月26日.第62回日本癌学会総会.シンポ
ジウム｢DNAダメージレスポンスの分子機構｣.名古屋.
4.安井　明,蘭　利,中嶋　敏:活性酸素によるDNA損傷応答のinsitu解析.2004年12月9日.
第27回日本分子生物学会年会.ワークショップ｢細胞はどのようにDNA損傷に応答するか｣.柿
戸.　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ノ
5.安井　明:活性酸素による塩基損傷を修復する新しいマウスDNAグリコシラーゼ. 2003年2
月24-26日.ワークショップ｢DNA Repair, R∝ombination and Mutagenesis｣
5.学会主催など
1･ S∞ond Japan-US DNA Repair Meeting, June 4-8, 2004, Honolulu, Hawaii･
6.その他
特許出願
I.安井　明. UVDEの発現による相同組換え頻度の向上.平成15年3月14日出願.出願番号:特
願2003-067262
受賞
1.蘭　利.東北大学魯迅記念奨励賞.平成16年9月25日.
2.蘭　利.東北大学総長賞.平成17年3月25日.
3.蘭　利. Takahashi Memorial Award.平成17年3月25日.
遺伝子情報研究分野
担当教授　田　村　眞　理
1.研究分野紹介
教　授:田村　眞理
助教授:平賀　　章
助　手:小林　孝安
当研究分野の前身である抗酸菌病研究所生化学研究部門は昭和19年に設置された.約50年の歴史を
経た後,平成5年の研究所の改組に伴い,名称が遺伝子情報研究分野となり現在に至っている.
当研究分野では,細胞のストレス応答や分化に関わる細胞内シグナル伝達の制御機構の解明を目的
に,生化学,分子細胞生物学および発生工学的手法を用いて研究を進めている.具体的には下記のプロ
ジェクトが進行中である.
1.ストレス応答シグナル伝達路の機能と制御機構
ストレス応答シグナル伝達路(SAPKシステム)は生体防御機構,初期発生や細胞分化において重要
な役割を果たす多機能シグナル伝達路である. SAPKシステムはMKKK, MKK及びMAPK (JNK及
びp38)による三段階の連続したリン酸化反応を基本骨格としており,活性化されたMAPKが核内タン
パク質のリン酸化を介して転写制御を行い,多様な細胞応答を引き起こすことが知られている.当研究
室では, SAPKシステムの時間的･空間的な制御機構やMAPKの核外での機能の解明を目的に研究を
進めてきた.これまでに,プロテインホスフアタ-ゼ2Cファミリーの複数のメンバーがSAPKシステ
ムの制御因子としての役割を果たすこと及びBMPの細胞膜受容体であるBMPRIIが, SAPKシステム
の足場タンパク質としての役割をも担うことを見出し,それらの作用機構について詳細な解析を進めて
いる.
2.マウス多能性P19細胞分化誘導のシグナル伝達路
マウスP19胚性腫瘍細胞は,発生初期の胚盤胞内部細胞塊に類似した性質を持つ多能性細胞で-,培養
条件の違いによって三胚葉のいずれにも分化誘導が可能である.細胞の分化においては,分化誘導刺激
による第-波の細胞内シグナ)レ伝達路の活性化及び遺伝子発現の制御に引き続き,その下流において
7
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ら,シグナル伝達一遺伝子発現という基本的なプロセスが繰り返されることにより時間軸が形成される
ものと考えられる.我々は, P19細胞がレチノイン酸の濃度の違いによって,神経外胚葉と原始内胚葉
に分別的に分化するシステムを利用して,それぞれの分化誘導に必須のシグナル伝達路の解明を進めた
結果,両方向の分化に共通のシグナル伝達路としてMKK4-JNKシグナル伝達路を,また,原始内胚葉
への分化に特異的なシグナル伝達路としてSKAP55Rを介する伝達路を同定した.
一イ
3.微小管高親和性蛋白質ホスフアターゼの調節機構
微小管は細胞内の骨格構造を形成するとともに,細胞内小器官や小胞の輸送など多様な機能の調節に
関与する.ノ微小管蛋白質のリン酸化は,従って,従来解析されてきたその重合構造の調節ばかりでなく,
細胞内機能の制御にも密接に関与すると考えられる.蛋白質ボスフアクーゼl型の,微小管に高親和性
を有する分子型は,微小管蛋白質リン酸化状態の制御において特有の役割を果たす可能性が高い.その
役割を明らかにするべく,これまでこの分子型の制御分子を調べ,チュプリンとクラスリン軽鎖とを同
定した.現在,この1型蛋白質ボスフアクーゼの微小管への高親和性結合の機構とチュプリンとクラス
リン軽鎖などによる調節の機構の2点についての解明を進めている.
2.研究報告
1)著書
I. Tamura S, Li MG, Komaki K, Sasaki M, Kobayashi T･ Roles ormammalian protein phosphatase
2C Family members in the regulation orcellular functions･ in Topics in Current Genetics : Protein
phosphatases, eds. Arino ∫, Alexander D.R. (Springer-Verlag, Heidelbeg) 2004, pp･ 91-105･
2)英文論文
I. Akiyama S, Yonezawa T, Kudo TA, Li MG, Wang H, Ilo M, Yoshioka K, Ninomlya-Ts申J･
Matsumoto K, Kanamaru R, Tamura S, Kobayashi T･ Activation m∞hanism or c-Jun amino-
terminal kinase in the course or neural di臓rentiation of P19 embryonic carcinoma cells･ I BわI
Chem. 279 (2004) 36616-36620.
2. Yoshizaki T, Maegawa H, Egawa K, Ugi S, Nshio Y. Imamura T, Kobayashi T, Tamura S･ Olefsky
J, M, Kashiwagi A･ Protein phosphatase 2Cα as a positive regulator or insulin sensitivlty through
dir∝t activation or phosphatidylinosito1 3-kinase in 3T3-Ll adipocytes･ ∫ BわI Chem･ 279
(2004) 22715-22726.
3. Yamamoto T, Yamato E, Tashiro F, Sato T, Noso S, Ikegami H, Tamura S, Yanagawa Y, Miyazaki
Jl. Development of autoimmune diabetes in glutamic acid d∞arboxylase 65 (GAD65) knockout
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NOD mice. Diabetologia. 47 (2004) 221-224.
4. Li MG, Katsura K, Nomlyama H, Komaki K, Ninomlya-Tsuji ∫, Matsumoto K. Kobayashi T,
-　Tamura S. Regulation orthe interleukin-I-induced signaling pathways by a novel member orthe
protein phosphatase 2C family (PP2cc). J. Biol. Chem. 278 (2003) 12013-12021.
5. Kudo T, Sakamoto Y, Tamura S, Kobayashi T. Activation m∞hanism ore-Jun amino-teminal
kinase in the course of endodermal diHerentiation of P19 embryonic carcinoma cells. FIBS Left.
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539 (2(那) 29-33.
6. Kashiwaba M, Katsura K, Ohnishi M, Sasaki M, Tanaka H, Nishimune Y, Kobayashi T. Tamura
S. A novel protein phosphatase 2C family member (PP2cc) is able to associate with ubiquitin
Po巾ugating enzyme 9･ FEBS Left 538 (2003) 197-202･
7. Komaki K, Katsura K, Ohnishi M, Guang Li M, Sasaki M, Watanabe M, Kobayashi T, Tamura
S. Molecular clonlng OrPP2C77, a novel member of the protein phosphatase 2C family. Biochim･
Biophys. Acta 1630 (2003) 130-137.　　　　　　　　　　　　ノ
8. Kobayashi T, Ebihara S, Ishii K, Kobayashi T, Nishijima M, Endo S, Takaku A, Sakagami H,
Kondo H, Tashiro F, Miyazaki ∫, Obata K, Tamura S, Yanagawa Y. Structural and mnctional
characterization of mouse glutamate decarboxylase 67 gene promoter. Biochim. Biophys. Acta 1628
(2003) 156-68.
3)和文論文
I.坂本義之,吉原秀一,佐々木睦男,小林孝安,田村眞理.マイクロアレイを用いたP19胚性腫瘍
細胞の神経分化および原始内胚葉分化に伴う発現遺伝子の解析.弘前医学, 34 : 1 17-135, 2003.
2.田村眞理,佐々木雅人,工藤忠明,蔚藤津-,鳥海晋之介,粟野健二郎,小林孝安.哺乳動物細
胞プロテインボスフアクーゼ2Cファミリーメンバーによる細胞機能の調節.化学と生物,印刷
中.
3.国際学会･海外での講演およびセミナー
1)シンポジウム
1. Sasaki M, Li MG, Toriumi S, Saito ∫, Kobayashi T and Tamura S∴ Elucidation ofphysiologlCal
runction of protein phosphatase 2cc using gene targetting technique. 6th International Conference
on Protein Phosphatases, Okayama, February, 2004.
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4.国内学会での発表
1)シンポジウム･ワークショップ
I.小林孝安:プロテインホスフアクーゼによるSAPK情報伝達経路の制御,第34回東北大学加齢
医学研究所シンポジウム.仙台, 2005. 2.
2.田村眞理:ストレス応答シグナル伝達路の制御機構,第33回東北大学加齢医学研究所シンポジ
ウム.仙台, 2(m5. 1.
3.工藤忠明,小林孝安,一條秀憲,宮園浩平,田村眞理: BMPレセプターIIによるJNKシグナル
伝達経路の空間的制御.第63回日本日本癌学会総会ワークショップ,福岡, 2004･ 9･
4.田村眞理,工藤忠明,李明光,佐々木雅人,小林孝安:多機能バイオシグナリングモジュールと
してのストレス応答シグナル伝達路の制御機構.第1回東北大学バイオサイエンスシンポジウ
ム,仙台, 2004.5.　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ノ
2) -五黄演題
1.斎藤淳一,鳥海晋之介,佐々木雅人,粟野健二郎,草野理恵,一條秀憲,佐々木啓一,田村眞理,
小林孝安: PP2C｡によるASKIシグナル伝達経路の制御機構.第27回日本分子生物学会,神戸,
2004. 12.
2.鳥海晋之介,斎藤淳一,佐々木雅人,粟野健二郎,斉藤聡子,金子裕史,島内英俊,小林孝安,
田村眞理:プロテインホスフアクーゼ2Cd (PP2cc)によるSAPKシグナル伝達路の制御機構.
第27回日本分子生物学会,神戸, 2004. 12.
3.工藤忠明,小林孝安,李　明光,伊藤道彦,善岡克次,一條秀憲,宮園浩平,田村眞理: Spatial
regulation or the JNK signaling pathway by bone morphogenetic protein r∞eptor ll･第27回日
本分子生物学会,神戸, 2004. 12.
4.粟野健二郎,小林孝安,佐々木雅人,斎藤淳一,鳥海晋之介,越後成志,田村眞理‥多重シグナ
ル伝達経路によるプロテインホスフアクーゼPP2Cgのリン酸化の制御.第77回日本生化学会大
会,横浜, 2(畑4. 10.
5.工藤忠明,小林孝安,田村真理: BMPレセプターIIによるJNKシグナル伝達経路の空間的制御.
第1回東北大学バイオサイエンスシンポジウム,仙台, 2004･ 5･
6.佐々木雅人,大西素子,田代　文,丹羽仁史,宮崎純一,小林孝安,田村眞理:新規PP2Cβ欠
損マウス及びPP2CβノックダウンES細胞の解析.第26回日本分子生物学会,神戸, 2003･ 12･
7.李　明光,鳥海晋之介,斎藤淳一,小林孝安,田村眞理: Regulation of the interleukin-I-induced
signaling pathways by a novel member of protein phosphatase 2C ramiユy (PP2cc)･第76回日本
生化学会大会,横浜, 2003. 10.
8.寺本さやか,根岸文子,櫻井拓也,山田俊幸,玉置(橋本)知子,田村眞理,及川恒之: P19細
胞の神経系分化は細胞塊形成またはレチノイン酸処理のみで起こるのか?.第62回日本日本癌
学会総会,名古屋, 2003. 9.
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9.小林孝安,田村眞理: P19胚性腫瘍細胞の神経分化誘導の制御機構.第62回日本日本癌学会総
会,名古屋, 2003. 9.
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1.研究分野紹介
分野を構成するスタッフは佐竹正延(教授,平成5年8月より),渡邁利雄(助教授,平成8年4月
より)及び河府和義(助手,平成14年12月より)の計3名である.田邁賢司は非常勤研究員として平
成17年3月まで勤務した.また当分野で指導を受けた大学院生の夏目和歌,阿部奈洋美の2名が,東北
大学博士(それぞれ医学,生命科学)の学位を授与された.同様に本地直美,内納隆治,毘俊亮,尾形
威明,中里愛美,若生武の6名が東北大学修士(生命科学)の称号を授与された.
現在の主な研究
我々は発がん･発生･細胞分化といった現代医学･生命科学における重要な問題を,遺伝子発現制御
機構の観点から解明することを目標に,研究を進めている.なぜ遺伝子発現制御が重要であるかは,細
胞内の情報の流れを見れば理解が容易である.即ちリガンドもしくは細胞間相互作用により,細胞膜上
のレセプターに受容されたシグナルは,細胞質のシグナル伝達系を介して最終的には核内に到達する.
核内のシグナルの受けとめ手は,転写調節因子であり,それが標的遺伝子の発現を調節することにより,
細胞の表現型が規定されるわけである.個体発生では各種の組織･器官が形成され,細胞分化において
は幹細胞が自己複製しかつ分化･増殖するが,これらの過程は遺伝子発現の正確なオンとオフにより制
御されている.一方細胞がん化は遺伝子発現制御機構の乱れによって,細胞が無限の増殖能を獲得する
ことと捉えることができる.即ち全ての問題の根幹に,転写因子による遺伝子発現機構が関わっている.
現在行なっているプロジェクトとして,以下が挙げられる.
1. Tリンパ球の増殖･分化･機能を担う転写因子
2.ヒト白血病の発症に関わる,核内オンコジン産物,及び白血病細胞の細胞骨格動態
3.細胞内小胞輸送とGAP遺伝子群
4.精細胞分化と精巣腫瘍
5.ホヤ･サル･ヒトの比較ゲノム･インフォマテイクス
また解析手段としては,通常の遺伝子操作･蛋白質化学･微細形態学の技術のみならず,改変を施し
た遺伝子の細胞･動物個体への導入により,発生･細胞分化･がん化を積極的に制御する技術をも援用
している.以上のように我々の研究室では,核酸･蛋白質･形態学･発生学の殆どあらゆる実験技術を
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駆使しているのが特徴である.
2.研究報告
I)英文論文
1. Ter叫ma, D･, Shida, K･, Takada, N･, Kasuya, A･, Rokhsar, D･･ Satoh, N･･ Satake, M･ and Wang･ H-
G. ldenmcation of candidate genes encoding the core components or the cell death machinery ln
the Cliona intestinalis genome･ Cell Death DlHemt･ 10 : 749-753, 2003･
2. Shida, K･, TeraJlma, D･, Uchino, R･, Ikawa, S･, Ikeda, M･, Asano･ K･･ Watanabe･ T･･ Azumi･ K･･
Nonaka, M., Satou, Y., Satoh, N., Satake, M･, Kawazoe, Y･ and Kasuya, A･ Hemocytes ofCiona
intestinalis express multiple genes involved in innate immune host defense,I Biochem･ Biophys･ Res･
Cbm. 302 : 207-218, 2003.
3. Komine, 〇･, Hayashi, K･, Natsume, W･, Watanabe, T･, Seki･ Y･, Seki･ N･ Yagi･ R･･ Sukzuki･ W･,
Tamauchi, H., Hozumi, K., Habu, S･, Kubo, M･ and Satake, M･ The Runxl transcrlpt10nねctor
inhibits the di能rentiation or naive CD4+ T cells into the Th2 lineage by represslng GATA3
expression. J. Exp. Med･ 198: 51-61, 2003･
4. Sato, T., Ito, R., Nunomura, S･, Ohno, S･, Hayashi, K･, Satake, M･ and Habu, S･ Requirement Or
transcriptlOn factor AMLl in proliferation of developing thymocytes･ ImmunoI Lett･ 89 '39-46･
2003.
5. Azumi, K., De Santis, R., De Tomaso, A･, Rigoutsos, I･, Yoshizaki, F･, Pinto, M･, Marino･ R･･ Shida･
K., Ikeda, M.,Ikeda, M･, Arai, M･, Inoue, Y･, Shimizu, T･, Satoh, N･, S･ Rokhsar･ D･･ Du Pasquier･
し., Kasahara, M., Satake, M. and Nonaka, M･ Genomic analysュs Ofimmunlty ln a urOChordate and
the emergence or the vertebrate immune system : waitlng for Godot･ Immunogenet･ 55 : 570-581･
2003.
6. Ehlers, M., Laule-Kilian, K･, Petter, M･, Aldrian, C･J･, Gruter, B･, Wurch, A･･ Yoshida･ N･･
watanabe, T., Satake, M. and Steimle, Ⅴ･ Morpholino antisense oligonucleotide一mediated gene
knockdown during thymocyte development reveals role for Runx3 transcription Factor in CD4
silencing during development of CD4-/CD8+ thymocytes･ J･ Immunol 171 : 3594-3604, 2003･
7. Ter叫ma, D･, Yamada. S･, Uchino, R･, Ikawa, S･, Ikeda･ M･･ Shida･ K･･ Arai, Y･, Wang･ H-G･, Satoh･
N. and Satake, M. Iden捕cation and sequence or seventy-nine new transcrlptS expressed in
hemocytes of Ciona intestinalis, thr∞ or which are possibly involved in characteristic cell-cell
communication. DNA Res. 10: 203-212, 2003.
8. Takahashi, T., Takahashi, K., John, P･ST･, Flemlng, P･A･, Tomemori, T･, Watanabe, T･, Abraham-
son, D.R., Drake, C.∫., Shirasawa, T. and Daniel･ T･〇･ A mutant r∞eptor tyrosine phosphatase
cD148 causes defects in vascular development. MoI Cell Bio1 23 : 1817-1831, 2003･
9･ Ogawa, F･, Adachi, S･, Kohu, K･, Shige, K･ and Akiyama･ T･ Binding orthe human homolog of
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the Drosophila discs large tumor suppressor protein to the mitochondrial ribosomal protein MRP-
S34. Biochem. Biophys. Res. Com. 300 : 789-792, 2003･
10. Okabe, T., Nakamura, T., Nishimura, Y･N･, Kohu, K･, Ohwada, S･ Morishita, Y･ and Akiyama･ T･
RICS, a novel GTPase-activatlng protein for Cdc42 and Racュ, is involved in the beta-catenin-N-
cadherin and N一methyl-D-aspartate receptor slgnaling･ J･ BioI Chem･ 278 : 9920-9927, 2003･
ll. Aliahmad, P., O･Flaherty. E･. Ham, P･, Goularte. 0･D･, Willkinson･ B･･ Satake･ M･･ Molkentin･ J･D･
and Kaye, J･ TOX provides a link between calcineurin activation and CD8 lineage commitment･
J. Exp. Med. 199 : 1089-1009, 2004･
12. Imai, Y., Kurokawa, M･, Yamaguchi, Y･, Izutsu, K･, Nitta, E･, Mitani, K･, Satake･ M･･ Nodal T･･ Ito･
Y. and Hirai, H. The corepressor mSin3A regulates phosphorylation-induced activation言ntranu-
clear location, and stability of AMLl･ MoI CeM Bio1 24: 1033-1043･ 2004･
13. Arai, M., Mitsuke, H., Ikeda, M･, Xia, J･-X･, Kikuchi, T･, Satake, M･ and Shimizu, T･ ConPred II :
a consensus prediction method for obtainlng tranSmembrane topology models with high reliability･
NucI Acids Res. 32 : W390-W393, 2004.
14. Arai, M., Okumura, K., Satake, M･ and Shimizu, T･ Proteome-Wide mnctional classihcation and
identmcation of prok糾yOtic transmembrane proteins by transmembrane topology slmilarlty COmpar-
ison. Protein S°i 13: 2170-2183, 2(m4.
15. Yamada, S., Kohu, K., Ishii, T., lshidoya, S･, Hiramatsu, M･, Kanto, S･, Fukuzaki･ A･･ Adachi･ Y･･
Endoh, M･, Morlya, T･, Sasaki, H･, Satake, M･ and Arai, Y･ Gene expression pro釦ng identi丘es a
set of transcrlPtS that are up-regulated in human testicular seminoma･ DNA Rest ll : 335-344･
2004.
16. Wakoh, T., Ikeda, M., Uchino, 良., Azumi, K･, Nonaka, M･, Kohara, Y･, Metoki･ H･･ Satou, Y･･
satoh N. and Satake. M. Identincation of transcripts expressed preferentially in hemocytes of
ciona intestinalis that can be used as molecular markers. DNA Res. ll : 345-352. 2m･
17･ Kobayashi, Y･, Misawa, K･, Kobayashi, M･･ Takeda, M･･ Konno･ M･･ Satake･ M･･ Kawazoe, Y･･
ohuchi, N. and Kasuya, A, Si一ica-Coatlng Of Huorescent polystyrene microspheres by a seeded
polymerization technique and their photo-bleaching property･ Colloids and Surfaces A :
Physicochem. Eng. Aspects 242 : 47-52, 2004･
18. Kobayashi, Y･, Misawa, K･, Takeda, M･, Kobayashi, M･･ Satake･ M･･ Kawazoe, Y･, Ohuch主N･･
Kasuya, A･ and Konno. M･ Silica-coatmg or AgI semiconductor nanoparticles･ Colloids and
surfaces′ A'Physicochem. Eng. Aspects 251 , 197-201, 2004･
19. Niizeki, 〇･, Miyashita, H･, Yamasaki, T･, Akada･ T･･ Abel M･･ Yoshida･ N･･ Watanabe･ T･･
Yoshimatsu N. and Sato･ Y･ Angiogenesis-related mouse puromycln-insensitive leucyl-sp∞誼c
aminopeptidase is a molecular target or transcrlPtlOn factor PEBP2 in endothelial cells･ Arch･
Biochem. Biophys. 424 : 63-71, 2004･
20. Kakinuma, N.. Sato. M.. Yamada,T., Kohu, K., Nakajima.M･, Akiyama,T･, Ohwada. S･ and
shibanaka,Y･ Improved in一gel competitive reassociation t∝hnique can det∝t Epstein-Bar virus
genome in gastric cancer･ J･ ElectrophoresLs 48 : 25-30･ 2004･
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21. Kakinuma, N.. Kohu, K., Sato, M.. Yamada, T., Nakajima, M., Akiyama, T･,Ohwada. S･ and
shibanaka, Y. Candidate reglOnS Of tumor suppressorgene by loss or heterozygoslty analysIS On
chromosome 8pll･1-q13･3 in gastric cancer･ Cancer Lett･ 213: Ill-116, 2α壇･
22･ Sekiya, T･, Adachi, S･, Kohu, K･, Yamada, T･, Higuchi, 〇･, Furukawa･ Y･･ Nakamura･ Y･･
Nakamura, T., Tashiro, K., Kuhara, S., et al. Ident甫cation or BMP and activin membrane-bound
inhibitor (BAMBI). an inhibitor or transforming growth factor-beta signaling. as a target of the
beta-catenin pathway ln COlorectaL tumor cells･ J･ Biol･ Chem･ 279 : 6840-6846. 2004･
23. Kakinuma. N.. Kohu, K., Sato. M., Yamada, T., Nakajima, M., Akiyama, T･, Ohwada, S･ and
shibanaka, Y. Candidate reglOnS Or tumor Suppressor locus on chromosome 9q31･l in gastric
cancer. Int. J. Cancer 109: 71-75, 2004.
24. Iwatsuki, K., Tanaka, K., Kaneko, T., Kazama, R., Okamoto, S., Nakayama, Y., Ilo, Y., Satake, M･,
Takahashi, S･, Miy叫ma, A･, Watanabe, T･ and Hara, T･ Runxl promotes anglOgeneSis by down-
regulation or insulin-like growth factor binding protein-3･ Oncogene (in press)
25. Ybshida, N･, Ogata, T･, Tanabe, K･, Songhua, L･, Nakazato, M･, Kohu, K･, Takafuta T･, ShaplrO, S･,
ohota, Y., Satake M. and Watanabe, T. Filamin A-bound PEBP2β/CBFβ is retained in the
cytoplasm and prevented from runctioning as a partner of the Runxl transcription Factor･ MoI Ceu
Bめl (in press)
26. Kohu, R., Sato, T･, Ohno, S･, Hayashi,,K･, Uchino, R･, Abe, N･, Nakazato, M･, Yoshida, N･, Kikuchi,
T., Iwakura, Y., lnoue, Y., Watanabe, T., Habu, S. and Satake, M. Over-expression orthe Runx3
transcription factor increases the proportion of mature thymocytes of the CD8 single positive lineage･
J hlmunOl (in press)
27. Sato, T., Ohno, S･, Hayashi, T･, Sato, C･, Kohu, K･, Satake, M･ and Habu, S･ Dual mnctions or
Runx proteins for re-activatlng CD8 and silenclng CD4 at the commitment process into CD8
thymocytes. Immunity (in press)
28. Yoshizaki, F〟, Ikawa, S., Satake, M., Satoh, N. and Nonaka, M. Structure and the evolutionary
impncation of the trlPlicated complement factor B genes of a urochordate ascidian, Ciona intes-
tinalis. 1mmunogenetics (in press)
29. Watanabe, T., Yoshida, N. and Satake, M. Biological implications;創amin A-bound PEBP2β/
cBFβ retention in the cytoplasm. Critical Rev･ Eukaryotic Gene Expression (in press)
30. Tanabe, K., Torii, T., Braesch-Andersen, S., Watanabe, T. and Satake, M. A novel GTPase-
activatlng protein for ARFe dir∞tly Interacts With clathrin and regulates the clathrin-dependent
endocytosis. MoI Bめt α〃 (in press)
31. Takada. N･. Yamaguchi. H･. Shida, K･, TeraJlma, D･, Satou, Y･, Kasuya, A･, Satoh, N･, Satake, M･
and Wang. H-G･ The cell death machinery controlled by Ban and BCLXL is evolutionarily
conserved in Ciona intestinalZs. Apoptosis (in press)
32. Kakinuma, N., Sato, M.. Yamada. T.. Kohu, K., Nakajima, M., Akiyama. L Ohwada. S･ and
Shibanaka, Y. Clonlng Of novel LERGU mRNAs in GPR30 3'untranslated reglOn and det∞tion
of 2 bp-de一etion polymorphism in gastric cancer･ Cancer S°i (in press)
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33. Shimo甲ura, A., Kohu, K., Akiyama, T. and Senda, T. Subcellular localization or the tumor
suppressor protein APC in developing cultured neurons. Neurosci Left. (in press)
2)和文論文
1.渡邁利雄,高橋孝宗: CD148の欠損が引き起こす血管網形成異常:大腸癌感受性遺伝子(癌抑制
こつ
遺伝子)と血管網形成の関係.細胞工学　23: 541-545, 2004.
2.渡邁利雄:受容体型チロシンポスフアクーゼCD148の欠損が引き起こす血管網形成異常:大腸
癌感受性遺伝子(癌抑制遺伝子)と血管網形成との関係.加齢医学研究所雑誌　55: 7-21, 2004.
3.国際学会･海外での講演およびセミナー
I
1)一般演題
L Watanabe T. A role for c-Myb during haematopoletic development. Myb 2003 in Oxfbrd
Universlty. Oxford, UK, Apri 1 7th, 2003.
2. Watanabe, T., Yoshida, N., Tanabe, K., Li, S., Nakazato, M., Kohu, K., Ohta, Y. and Satake, M.
FilaminA-bound PEBP2β/CBFβ is retained in the cytoplasm and prevented丘om請nctioning as
a partner oでthe Runxl transcrlPtlOn factor. International RUNX-2004 Meeting. Jeju, Korea,
July 15th, 2αH.
3. Ogawa F, Kohu K, and Akiyama T. Role of disci, a potential candidate gene product for
schizophrenia言n the neurotransmitter systems. 12th World Congress on Psychiatric Genetics.
Dublin, Ireland, October 9th- 13th, 2004.
4.国内学会での発表
1)シンポジウム
1.渡邁利雄: A mutant receptor tyrosine phosphatase CD148 causes defects in vascular deve一opment.
日本生化学学会総会,横浜, 2003年10月17日.
2.渡邁利雄:培養細胞株の培養と初代組織培養の基礎.平成16年度日本形成外科学会学術研修会,
東京, 2004年4月6日.
3.渡邁利雄:転写因子Runxl/AMLlとC一mybによる造血幹細胞の発生制御.第1回千葉遺伝子･
再生医療研究会シンポジウム,千葉, 2004年12月6日.
2)一般演題
I. Watanabe T : A mutant receptor tyrosine phosphatase CD148 causes defects in vascular develop-
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ment. The third As° lntemational Meeting (AIM). 2003･
2.渡遽利雄,佐竹正延:細胞骨格制御因子創aminAを介したAMLl/Runxl転写因子の新しい転
写制御機構の解析.第62回日本癌学会総会,名古屋, 2003･
3.河府和義,渡邁利雄,佐竹正延:センス･ミスセンスに過剰発現させたRunx3転写因子は各々,
胸腺CD8シングルポジティブ細胞の,正常･異常な分化を促進する.第13回Kyoto T Cell
Conference,京都, 2003.
4.河府和義,内納隆治,渡邁利雄,佐藤健人,垣生園子,佐竹正延:センス･ミスセンスに過剰発
現させたRunx3転写因子は各々,胸腺CD8シンシングル･ポジティブ細胞の,正常･異常な分
子を促進する.第33回日本免疫学会総会･学術集会,福岡, 2003年12月8-10日.
5.吉田尚美,李松花,中里愛美,太田安降,佐竹正延,渡遽利雄‥ Runx転写因子のパートナー
pEBP2β蛋白と細胞骨格蛋白フイラミンAの相互作用･第26回日本分子生物学会年会･神戸･
2003.
6.山田成幸,河府和義,平松正義,石戸谷滋人,佐竹正延,荒井陽一‥精巣セミノーマで高発現す
る新規遺伝子の同定.第62回日本癌学会総会,名古屋, 2003年9月25-27日.
7. Tanabe, K., Torii, T. and Satake, M∴ A not,el GTPase-activatlng protein fらr Ar節dir∝tly Interacts
with clathrin heavy chain ‥ its possible role in the regulation orclathrin-dependent endocytosis･第
57回日本細胞生物学会大会,大阪, 2004年5月26-28日.
8.河府和義,内納隆治,渡邁利雄,,佐藤健人,垣生園子,佐竹正延: Runx3転写因子は胸腺T細胞
のCD8分化を正に制御する.第14回Kyoto T cell Conference,京都, 2004年6月4-5日･
9.中里愛美,河府和義,鈴木大輔,佐藤健人,垣生園子,佐竹正延,渡邁利雄: Runxl転写因子の
2つのアイソフォームの過剰発現は,それぞれ異なった胸腺リンパ球分化の異常を引き起こす.
第14回Kyoto T Cell Conference,京都, 2004･
10.渡邁利雄,佐竹正延:細胞骨格制御因子創aminAと結合したPEBP2βは細胞質に存在し
AMLl/Runxl転写因子としての働きを抑制される.第63回日本癌学会総会,福岡, 2004･
ll.吉田尚美,尾形威明,田邁賢司,李松花,中里愛美,河府和義,太田安降,佐竹正延,渡邁利雄:
第27回日本分子生物学会年会,神戸, 2004.
12.河府和義,内納隆治,渡邁利雄,佐藤健人,垣生園子,佐竹正延: Runx3転写因子は胸腺T細胞
のCD8分化を正に制御する.第34回日本免疫学会総会･学術集会,札幌, 2004年12月1-3日.
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分子発生研究分野
担当教授　帯　刀　益　夫
1.研究分野紹介
教　授:帯刀　益夫　薬博
助教授:井川俊太郎　理博
助　手:東海林　亙　医博
当分野では,個体発生,組織機能分化,癌化,神経系ネットワーク形成などのプロセスで-,細胞が自
らの運命をどのように決定･変換するかのメカニズムについて,遺伝子発現制御,細胞間相互作用を介
して行われる細胞増殖分化の制御等に注目して研究し,これらの研究を通して,組織形成･再生,細胞
移植,遺伝子治療等の医学的利用を図る｡具体的テーマには以下のような研究テーマを行っている｡
(A)多能性幹細胞の分化決定の遺伝子制御の研究
(B)組織機能保持細胞株の樹立と, in vitroでの組織機能の再構築の研究
(C)新規がん抑制遺伝子p51の機能解析
(D)脊椎動物神経軸索ガイダンスの制御機構
2.研究報告
1)著書
1.帯刀益夫.私が選んだ最近の注目する論文一造血細胞の分化の研究. Die Nische: 7月, 2003.
2.井川俊太郎. p53ファミリーの機能(特集　シグナル伝達の基礎と臨床応用　秋山　徹　企画).
現代医療35 (12) (現代医療社) : 2851-2857, 2003.
3.井川俊太郎.突然変異体の作製法(実験医学別冊　新遺伝子工学ハンドブック　改訂第4版　村
松正美,山本　雅　編). (羊土社): 82-88, Io月, 2003.
4.井II峻太郎.癌抑制遺伝子p53 (シグナル伝達研究2003　編修　秋山　徹/宮園浩平).実験医学
(羊土社) : 154-162, 2(m3.
∫.帯刀益夫.欝菌類生体機能保持細胞株の不死化とその利用.細胞36(ll) : 17-21, 2004.
6.井川俊太郎. p53ファミリーシグナル伝達経路が司るの細胞応答制御機構(特集｢疾患発症のシ
グナル伝達｣企画　秋山　徹).実験医学(羊土社). 23(3) : 345-352,2004.
7.井川俊太郎. cDNAクローニング法の正しい選択術.バイオベンチャー(羊土社). 4(5) : 28-33,
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2004.
2)英文論文
1. Mori K, Furusawa T, Okubo T, lnoue T, Ikawa S, Yanai N, Mori KJ, Obinata M･ Genome
structure and Di臓rential Expression or Two lsofbrms or a Novel PDZ-Containlng Myosin
(MysPDZ) (Myo18A). J Biochem (Tokyo)･ 133 : 405-413, 2003･
2. Tabuchi Y, Arai Y, Shioya H, Kuribayashi R, Ishibashi K, Sugiyama N･ Obinata M･ Takeguchi N･
Asano S. New gastric epithelial cell lines什om mice transgenic fb∫ temperature-sensitive simian
virus 40 large T antlgen Show distinct types of cell diHerentiation･ Digestion･ 67 : 71-81･ 2003･
3. Tabuchi Y, Takahashi R, Ueda M, Obinata M･ Development of a Conditionally lmmonalized
Testicular Senoli Cell Line RTS3-3什om Adult Transgenic Rats Harboring Temperature-Sensitive
simian Virus 40 Large T-antigen Gene･ Ceu Struct Funct･ 28 : 87-95･ 2003･
4. Sasaki A, Hata K, Suzuki S, Sawada M, Wada T, Yamaguchi K, Obinata M, Tateno H･ Suzuki Y･
Miyagi T･ Overexpression of plasma membrane-associated sialidase attenuates insulin slgnaling ln
transgenic mice. J Bめl αiem･ 278 : 27896-27902, 2003･
5. Salingcarnboriboon R, Yoshitake H, Ts申K, Obinata M, Amagasa T, Ni叫i A, Noda M･
Establishment of tendon-derived cell lines exhibiting plurlpOtent meSenChymal stem cell-like
property･ Exp Ceu Res･ 287 : 289-3CO. 2CO3･
6. Tomi M, Funaki T, Abukawa H, Katayama K, Rondo T, Ohtsuki S, Ueda M, Obinata M･ Terasaki
T, and Hosoya K-[･ Expression and Regulation of L-Cystine Transporter･ System Xc-･ in the
Newly Developed Rat Retinal Muller Cell Line (TR-MUL)･ GLIA･ 43: 208-217, 2003･
7. Rondo T, Hosoya K-I, Hori S, Tomュ M, Ohtsuki S, Takanaga H･ Nakashima E･ Iizasa H･ Asashima
T, Ueda M, Obinata M, and Teasaki T･ Establishment or conditionally lmmOnalized rat retinaュ
pericyte cell lines (TR｢PCT) and their apphcation in a co-culture system using retinal endothelial
cell line (TR-iBRB2). Cell Struct Funct. 28: 145-153, 203.
8･ Ter叩ma D, Yamada S, Uchino R, Ikawa S, Ikeda M, Shida K･ Arai Y, Wang H･G･ Satoh N･ Satake
M. Identincation and sequence of seventy-nine new transcripts expressed in hemocytes of Ciona
intestinalis. three of which may be involved in characteristic celLcell communication･ DNA Res･
31 : 203-212, 2003.
9. Ishikawa K, Azuma S, Ikawa S, Morishita Y, Gohda ∫, Akiyama T, Semba K, Inoue J･ Clonlng
and characterization or Xenopus laevis drg2, a member of the developmentally regulated GTP-
binding protein subramily. Gene･ 322:105-112. 203･
10. Shida K, Ter叫ma D, Uchino R, Ikawa S, Ikeda M, Asano K, Watanabe T･ Azumi K, Nonaka M･
satou Y, satoh N, Satake M, Kawazoe Y, and Kasuya A･ Hemocytes orCiona intestinalis express
multiple genes involved in innate immune host defense Biochem Biophys Res Comm･ 302 : 207-218･
2003.
ll. Xiao T, Shqji W, Zhou W, Su 千, and Kuwada J･Y･ Transmembrane Sema4E guides bran-
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chiomotor axons to their targets in zebrahsh. J Neurosci 23 : 4190-4198, 2003･
12. Shoji W, Isogai S, Sato-Maeda M, Obinata M, and Kuwada J･Y･ Semaphorin 3Al regulates
angioblast migration and vascular development in zebransh embryos･ Development･ 130 : 3227-
3236, 2003.
13. Oyaizu T, Okada Y, Shoji W, Matsumura Y, Shimada K, Sado T, Sato M, and Rondo T･
Reduction of r∞lplent maCrOphages by gadolinium chloride prevents development of obliterative
airway disease in a rat model of heterotopIC traCheal transplantation･ Transplantation･ 76 : 1214-
1220, 2003.
14･ Hosoya K, Tomi M, Takayama M, Komokata Y, Nakai D, Tokui T･ Nishimura K･ Ueda M,
obinata M, Hori S, Ohtsuki S, Amidon L.M, and Terasaki T. Transponer mRNA Expression
in a Conditionally lmmomlized Rat Small Intestine Epithelial Cell Line (TR-SI巴)I Dmg
MetaboI Pharmacokin. 19 : 264-269, 2004.
15. Ebihara S, Endo S, Ilo K, Ilo Y, Akiyama K, Obinata M, Takai T･ Immonalized dendritic cell
line with e鯖cient cross-prlmlng ability established什Om transgenic mice harboring the temperature-
sensitive SV40 large T-antigen gene. J Biochem (Tokyo). 136 : 321-328, 2cm･
16. Yoshida M, Inoue T, Shqji W, Ikawa S, Obinata M･ Reponer gene stimulation by MIDAl
through its DnaJ homology reg10n･ Biochem Biophys Res Commun･ 324 : 326-332, 2004･
17. Matsumura T, Semba K, Azuma S, Ikawa S, Gohda ∫, Akiyama T, and lnoue J･ TIFAB inhibits
TJFA. TRAP-interactlng Protein with a rorkhead-associated domain･ Biochem Biophys Res
Cbmmun. 317 : 230-234, 2004.
18. Liu Y, Berndt J, Su F, Tawarayama H, Shoji W, Kuwada J･Y･, and Halloran M･C･
Semaphorin3D guides retinal axons along the dorsal-ventral axis of the tectum･ J Neurosci 24 :
310-318, 2004.
19. Ober EA, Olofsson B, Makinen T, Jim SW, Shoji W, Koh GY, Alitalo K, Stainier DY･ Vegfc is
required for vascular development and endodem morphogenesis in zebransh･ EMBO Rや1 : 78-
84, 2004.
20. Wolman M. A, Liu Y, Tawarayama H, Shqji W, and Halloran M.C･ Repulsion and Attraction
of Axons by Sema3D are Mediated by DiHerent Neuropilins in vivo･ J NeuroscL 24 : 8428-8435･
2億)4
3.国際学会,海外での講演及びセミナー
1. Masuo Obinata･ Transgenic Mouse Cell Lines and Tissue Functions･ Australia-Japan Symposium
on Biomedical Sciences, The Frontier Discovery or Lire Science toward Applied Product (Draft-
V. 3) , lan McLennan House, Victoria Australia, February 24-25, 2003.
2. Shoji W, Isogai S, Sato-Maeda M, Obinata M, Kuwada J･Y･ Semaphorin3Al regulates angioblast
mlgration and vascular development in zebransh embryos, 3rd European Conference on Zebrahsh
and Medaka Genetics and Development, P紬is, France, June 1 1-14, 2003･
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3. Ikawa S. Ix-B Kinase Signalosome Mediated Control of p53 Tumor Suppressor Activity ln
Response to DNA Damaglng Stimuli by Selective Use or p53 Family Protein Pathway and NFxB
p飢hway･ The 95th annual meeting Or American Association for Cancer Research･ Orlando･ USA･
March 27-31, 2004.
4. Masanori Seki, Junichi Kameoka, Shinichiro Takahashi, Hideo Harigae, Takeshi Sasaki, and
Masuo Obinata. Identi丘cation or Tenascin-C as a Key Mol∞ule Determinlng the Stromal Cell
Dependent E珂hropoiesis･ American Society or Hematolo軌　San Diego, USA･ D∞ember 7th･
2004.
4.国内学会での発表
1)シンポジウム
I
1..東海林亙.ゼブラフィッシュ脊髄運動神経の軸索ガイド機構.第26回日本神経科学大会,名古屋･
日本, 2003年7月23-25日.
2)一般演題
I.前田(佐藤)美香,帯刀益夫,東海林亙.脊髄一時運動神経の軸索伸展に対するSema3Alの影響.
第36回日本発生生物学会大会,札幌,日本, 2003年6月11-13日.
2.俵山寛司,帯刀益夫,東海林亙.ゼブラフィッシュ･ニューロピリン1･プロモーターの同定.第
36回日本発生生物学会大会,札幌,日本, 2003年6月11-13日.
3.塩屋裕樹,新井優子,栗林亮佑,酒井秀絶,竹口紀晃,田渕圭章,浅野真司,帯刀益夫.温度感
受性SV00大型丁抗原遺伝子導入トランスジェニックマウスからの異なる分化状態の胃粘膜上
皮細胞株の構築.日本薬学会北陸支部第108例会･総会.金沢,日本, 2003年7月12日.
4.栗原　禅,名越弘和,矢吹仁人,帯刀益夫,井川俊太郎. p53ファミリー蛋白質(p51/p63,p73,
p53)による標的遺伝子選択機構.第62回日本癌学会総会一般口演.名古屋,日本, 2003年9月
25-27日.
5.名越弘和,遠城健太郎,矢吹仁人,栗原　禅,帯刀益夫,井川俊太郎:特異的エビキチンリガー
ゼdactylinによるTAp51/63 (p53ファミリー)制御機構,第62回日本癌学会総会一般口演,令
古屋,日本, 2003年9月25-27日.
6.矢吹仁人,石本　修,名越弘和,栗原　禅,帯刀益夫,井川俊太郎: p53ファミリー遺伝子キメ
ラを用いた遺伝子治療系の開発,第62回日本癌学会総会一般口演,名古屋,日本, 2003年9月
25-27日.
7.仙波憲太郎,井川俊太郎,井上純一郎: EWS-WTlキメラ転写因子に誘導される下流遺伝子の解
析,第62回日本癌学会総会一般口演,名古屋, 2003年9月25-27日.
8.俵山寛司,前田(佐藤)美香,帯刀益夫,東海林亙.軸索ガイダンスレセプター,ニューロピリンー
1(nrp-1)の発現を制御するシスエレメントの解析.第26回日本分子生物学会年会,神戸,日本,
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2003年12月10-13日.
9･ Ikawa, S･ IjCB Kinase Signalosome Mediated Control or p53 Tumor Suppressor Activity ln
-　Response to DNA Damaging Stimuli by Sel∞tive Use or p53 Family Protein Pathway and NF,`B
pathway.第1回東北大学バイオサイエンスシンポジウム,ポスター,仙台,日本, 2004年5月
14日.
10.名越弘和,遠城健太郎,矢吹仁人,栗原禅,帯刀益夫,井川俊太郎. IRK (Ik-Bkinase)シグナ
ルソ-ムによるp51 (p53ファミリー)タンパク質分解制御機構,第1回東北大学バイオサイエ
ンスシンポジウム,ポスター,仙台,日本, 2004年5月14日.
ll.栗原　禅,名越弘和,矢吹仁人,帯刀益夫,井川俊太郎. p53ファミリー蛋白質(p51/p63,p73,
p53)による標的遺伝子活性化機構,第1回東北大学バイオサイエンスシンポジウム,ポスター,
仙台,日本, 2004年5月14日.
12.矢吹仁人,金城聖文,石本　修,名越弘和,栗原　禅,油谷浩幸,帯刀益夫,井Ii峻太郎. p53
ファミリー遺伝子キメラを用いた遺伝子治療系の開発,第1回東北大学バイオサイエンスシンポ
ジウム,ポスター,仙台,日本, 2004年5月14日.
13.前田(佐藤)美香,俵山寛司, John Y. Kuwada,帯刀益夫,東海林亙.脊髄一次運動神経のmedial
側への伸展に対するSems3Alの関与.第37回日本発生生物学会大会,名古屋,日本, 2004年6
月4-7日.
14.俵山寛司,帯刀益夫,東海林亙.ゼブラフィッシュ･ニューロピリンーl･ホモログの発現調節機
構の解明.第27回日本神経科学大会･第47回日本神経化学会大会,大阪,日本, 2004年9月21-
23日.
15.矢吹仁人,金城聖文,石本　修,名越弘和,栗原　禅,油谷浩幸,帯刀益夫,井川俊太郎. p53
ファミリー遺伝子キメラを用いた遺伝子治療系の開発.第63回日本癌学会総会ポスター,福岡,
日本, 2004年9月29-10月1日.
16.名越弘和,遠城健太郎,栗原　禅,矢吹仁人,帯刀益夫,井川俊太郎. IKKシグナルソ-ム系路
によるDNA損傷ストレス応答性p51タンパク質分解制御機構と細胞運命決定機構.第63回日
本癌学会総会ワークショップ.福岡,日本, 2004年9月29-10月1日.
17.栗原　禅,名越弘和,矢吹仁人,帯刀益夫,井川俊太郎. p53ファミリー蛋白質(p51/p63,p73,
p53)による標的遺伝子の選択機構.第63回日本癌学会総会ワークショップ.福岡,日本, 2004
年9月29-10月1日.
18. Sato-Maeda M, Obinata M and Shqji W. Sema3Al regulation of splnal prlmary motor aXOn･
The loth Japanese Medaka and Zebransh Meeting, 2004年11月14-16日,神戸,日本
19.田渕圭章,鈴木義久,帯刀益夫,近藤　隆.精巣セルトリTTE3細胞株において細胞の機能変化
によって発現変動する遺伝子群の解析.日本薬学会北陸支部平成16年度第2回総会･第111回
例会.金沢,日本, 2004年12月5日.
20.小川実作,奥山隆平,草刈良之,相場節也,田上八朗,帯刀益夫,井川俊太郎. p53類似遺伝子
のp51/p63がNotch signalを抑制することで表皮細胞の未分化な状態は維持される.第27回
日本分子生物学会年会,神戸,日本, 2004年12月8-11日.
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3)招待講演,ワークショップ等
1.井II峻太郎. IKKalpha (I kappaBkinasealpha)-pSl (p53類似遺伝子)シグナル伝達経路.莱
京大学先端科学技術研究センターセミナー,東京,日本, 2003年2月.
2.帯刀益夫,骨髄問質細胞株による造血微小環境の解析.日本組織培養学会第76回大会シンポジウ
ム｢培養細胞の可塑性を探る｣.衷京,日本, 2003年5月22日.
3.帯刀益夫, ｢不死化問質細胞を用いた造血微小環境の解析｣.第11回赤血球基礎研究会.横浜,日
本, 2003年10月16日.
4.帯刀益夫,特別講演｢生体機能保持細胞の不死化と医薬品開発への利用｣.浜松薬物動態談話会
11月特別例会.浜松,日本, 2003年11月27日.
5.帯刀益夫, ｢幹細胞のニッシェによる制御｣.日本薬学会関東支部　学術講演会｢バイオマテリア
ルと薬学の接点｣.横浜,日本, 2003年12月8-9日.
6.井川俊太郎. p53ファミリー遺伝子(p53,p51/p63Ap73)のがん抑制機能と正常機能.筑波大学
.つくば分子生命科学セミナー.筑波,日本, 2004年3月10日.
7.名越弘和,遠城健太郎,栗原　禅,矢吹仁人,帯刀益夫,井川俊太郎. IKKシグナルソ-ム系路
によるDNA損傷ストレス応答性p51タンパク質分解制御機構と細胞運命決定機構.第63回日
本癌学会総会ワークショップ.福岡,日本, 2004年9月29-10月1日.
8.栗原　禅,名越弘和,矢吹仁人,帯刀益夫,井II俊太郎. p53ファミリー蛋白質(p51/p63,p73,
p53)による標的遺伝子の選択機構.第63回日本癌学会総会ワークショップ.福岡,日本, 2004
年9月29-10月1日.
発達病態研究分野
担当教授　土　屋　　　滋
1.研究分野紹介
当研究分野は小児悪性腫瘍,血液･免疫疾患に関わる基礎的,臨床的研究を行っている.分野の基本
的な研究姿勢としては難治性白血病や固形腫瘍に対する同種･自家造血幹細胞移植療法の確立と,遺伝
子操作による新しい癌の細胞療法の開発を目指す.更に小児血液･免疫疾患の遺伝子診断と病態解析に
関する研究,およびそれら疾患に対する遺伝子治療法の確立を目指す.
現在の主な研究
1)遺伝子操作による新しい治療法の展開
X連鎖重症複合免疫不全症(XSCID)患者への遺伝子治療を計画し,原因遺伝子IL-2レセプターγC
鎖の発見者である本学医学部免疫学教室菅村教授,およびフランスのA Fischer教授らのグループと共
同研究を行っている.本研究については,フランスで施行された11例の遺伝子治療患者のうち,現在ま
でに3例の白血病の発症が報告された.今後この有害事象の克服を目指した研究を進めて行き, XSCID
に対するより安全な遺伝子治療法を開発する.
ウイスコットアルドリッチ症候群など他の免疫不全症についても,遺伝子治療の可能性を探る.また,
慢性再発性血栓性血小板減少性紫斑病の小児でvon Willebrand's factor (VWF) ｡eaving proteaseが欠
損している患者がいる.この患者は2週間に1回の間隔で凍結血薬を輸血しプロテアーゼを補給しない
と,血栓牲血小板減少性紫斑病を繰り返す.本疾患は格好の遺伝子治療の対象となるのでその基礎実
験を行う.
2)免疫不全症の病態解明,診断法および治療法の確立
従来より免疫不全症の発症機序解明,診断法の確立に関する研究を行って来た.今後も無ガンマグロ
ブリン血症におけるbtk変異, XSCIDにおけるγC鎖変異, T細胞B細胞欠損重症複合免疫不全症にお
けるRagl/Rag2変異,ウイスコットアルドリッチ症候群におけるWASP変異,高IgM血症を伴う免疫
不全症におけるCD40L変異等の解析を行う.特にXSCIDについては日本全国の検体を受け入れ,遺伝
子診断を行う.
同時に免疫不全発症機序解明の為の研究を継続する.特に我々はWASPに対する質の良い単クロー
ン抗体を作製したのT.i, WASP周辺のシグナル伝達経路を明らかにし,免疫不全発症機構の研究を進め
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る.また,フローサイトメーターによる細胞内WASP蛋白検出法を確立した.これによりウイスコット
アルドリッチ症候群とX連鎖血小板減少症の簡易診断法が完成したことになり,今後広汎な臨床応用
を計画している.原因不明の免疫不全症の中では特にEBウイルスとの関連で蚊アレルギーに着目し,
症例の蓄積と背景に存在する免疫異常, EBウイルスとの因果関係,そしてNK細胞やT細胞のクロー
ナルな増殖機構の解析を進める.
3)小児白血病･固形腫瘍の治療に関する研究
急性リン/中生白血病のスタンダードリスク群においては,その80%から90%の患者は完全に治癒す
る.一方高危険因子群については,その生存率は50%を切る.スタンダードリスク群については可及的
に患者のQOLが維持される治療プロトコール,高危険因子群ではより集学的な治療プロトコールが必
要である.それらを実現するために,東北地区小児白血病グループはJACLS,JPLSGと共同で白血病の
治療研究を進めていく.その中で予後に関する危険因子の早期同定は治療方針を決定する上で重要であ
る. BCR/ABL, AMLl/MTG8, AMLl/Evil, TEL/AMLlといったキメラ蛋白をフローサイトメーター
で迅速かつ簡便に検出出来る系の開発を行い,その診断･治療上の意味を検討する.小児固形腫瘍に関
しては進行神経芽腫グループスタディーを行い,より効果的な治療法の確立を目指す.
4)ヒト白血病細胞株の樹立と造血･白血病発症機構解析への応用
当分野の伝統である白血病由来細胞株の試験管内樹立を継続して行ラ.この分野ではTHP-1を初め
ユニークな細胞株を世に送り出し,多くの研究者に利用されて来た.造血･白血病発症機構の解析への
応用や,未分化な表面抗原に対する単クローン抗体の作製とその抗原の遺伝子クローニング等の研究を
進めていく.
5)造血幹細胞移植療法による小児血液･免疫疾患の治療
現在我々は,同種血縁骨髄血,同種血縁末梢血,同種非血縁骨髄血,自家骨髄血,自家末梢血と5種
類の幹細胞を選択することが可能であり,そこに臍帯血およびCD34純化造血幹細胞が新たに加わって
来た.どのような疾患にどのような適応でどの造血幹細胞を使用して移植幹細胞とするかといった基本
的な考え方を確立したい.また同種造血幹細胞移植では未だその合併症対策が不完全である.より安全
な前処置法の工夫と,発生した合併症に対する有効な治療法の開発を行う.特に骨髄非破壊的前処置法
の研究は,小児の免疫不全症や先天性代謝異常症に対する移植法として有効性･安全性向上に期待が持
てるので重要なテーマとなる.
6)さい帯血造血幹細胞の試験管内増幅と可塑性に関する研究
宮城さい帯血バンクにおいて倫理委員会の審査を経た後,研究用に供給可能なさい帯血を用いて,無
血清培地を使用したさい帯血幹細胞の試験管内増幅法の開発と可塑性に関する研究を行う.
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2.研究報告
1)著書
和文
l･土屋　滋‥ダイナミックメディシン(免疫不全症).下条文武ら監修, 2003,日村書店, p.19十
p.19-8.
2･土屋　滋‥ダイナミックメディシン(X連鎖無ガンマグロブリン血症).下条文武ら監修, 2003,
西村書店, p. 19-9-p. 19-10.
3･土屋　滋:ダイナミックメディシン(胸腺低形成症).下条文武ら監修, 2003,西村書店, p.19-
1-p.19-12.
4･土屋　滋:ダイナミックメディシン(慢性肉芽腫症).下条文武ら監修, 2003,西村書店, p.19-
15-p. 19-16.　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ノ
5･土屋　滋:ダイナミックメディシン(毛細血管拡張性失調症).下条文武ら監修, 2003,西村書
店, p. 19-21-p. 19-22.
6･久間木　悟:ダイナミックメディシン(重症複合免疫不全症).下条文武ら監修, 2003,西村
書店, p. 19-ll-p. 19-14.
7･土屋　滋‥今日の治療指針(小児の白血病).山口徹･北原光夫総編集, 2004,医学書院, p993-
p.994.
2)総説
和文
1･土屋　滋:造血幹細胞移植と造血幹細胞バンク一宮城さい帯血バンの紹介を兼ねて一　仙台市
医師会報　〝9: 3-6, 2004
2･久間木悟: X一連鎖重症複合免疫不全症(X-SCID)の病因追求.臨床検査, 47: 81-88, 2003.
3･久間木悟:ゲノム医学からみたseverecombined immunode舘encyの病態と治療,ゲノム医学, 3:
289-293, 2CO3.
4･笹原洋二‥ WASPの免疫シナプスへのリクルートとT細胞活性化をつなぐ機構　実験医学, 21,
813-815, 2003.
5･篭原洋二,土屋　滋: wjskott-Aldrich症候群　特集　免疫不全症-そこが知りたい　小児内科
36, 1771-1777, 2004.
6･笹原洋二: WASPによる免疫シナプス形成の制御　Mol∞ular Medicine臨時増刊号『免疫2005』
41, 160-164, 2004.
7･久問木悟:重症複合免疫不全症.小児内科, 36: 1744-1749, 2004.
8.土屋　滋:重症複合免疫不全症　日本臨床　印刷中.
9,土屋　滋:免疫不全と骨髄移植　小児感染症学会雑誌　印刷中.
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3)原著論文
英文
1･ Uchiyama M, Maesawa C, Yashima A, Itabashi T, Satoh T, Tarusawa M, Endo M･ Takahashi Y･
sasaki S, Tsuchiya S, Ishida Y, Masuda T : Development or immunoglobulin variable heavy chain
gene consensus probes with comugated 3'minor groove binder groups fb∫ monitorlng minimal
residual disease in childhood acute lymphoblastic leukaemia･ J Clin Patho1 56 : 952-5, 2003･
2･ Itch T, Minegishi M, Fushimi I, Takahashi H, Kudo Y, Suzuki A, Narita A･ Sato Y, Akagi K,
wada Y, Saito A, Kikuchi M, Okamura K, Kaku M, Tsuchiya S : A simple controlled-rate Heezlng
methpd without a rate-controlled programmed缶eezer provides optlmal conditions for both large-
scale and small-scale cryopreservation or umbilical cord blood cells･ Transfusion･ 43 : ]303-8,
2003
3･ Kobayashi N, Agematsu K, Suglta K, Sako M, Nonoyama S, Yachie A; Kumaki S･ Tsuchiya S･
ochs HD, Sugita K, Fukushima Y, Komlyama A : Novel AHemis gene mutations orradiosensitive
severe combined immunodeGciency in Japanese families･ Hum Genet･ 112 : 348-52, 2003
4. 1mashuku S, Terui K, Matsuyama T, Asami K, Tsuchiya S, Ishii 已, Kawa K, Kosaka Y･ Eguchi
H, Tsuchida M, Ikuta K, Kato S, Koizumi S, Okamura ∫, Morimoto A, Hibi S, Hamaoka K:
Multi-institutional collaborative･ study in Japan･ Lack or clinical utility of minimal residual
disease det∞tion in allogeneic stem cell r∞1plentS With childhood acute lymphoblastic leukemia :
multi-institutional collaborative study in Japan. Bone Marrow Transplant･ 31 : 1127-35. 2003
5. Kudo Y, Minegishi M, Saito N, ltoh T, Fushimi ∫, Takahashi H, Suzuki A, Narita A, Sato Y,
Miura J, Yoshihara K, Meguro K, Imaizumi M, Sato M, Murakawa Y, Tsuchiya S : The absolute
number or peripheral blood CD34+ cells predicts a timing for apheresis and progenitor cell yield
in patients with hematologlC malignancies and solid tumors･ Tohoku J Exp Med･ 199 : lil-8･
2003
6. Kimura H, Morishima T, Kanegane H, Ohga S, Hoshino Y, Maeda A, Imai S, Okano M, Morio
T, Yokota S, Tsuchiya S, Yachie A, Imashuku S, Kawa K, Wakiguchi H : Japanese Association for
Research on Epstein-Barr Virus and Related Diseases･ Prognostic factors for chronic active
Epstein-Barr virus inrection･ J Infect D丸187 : 527-33, 2003
7. Imai K, Catalan K, Plebani A, Sana1 0, Kumaki S, Nagendran V, Wood P, Glastre C, Sarrot-
Reynauld F, Hemine 0, Forveille M, Rev P, Fischer A, and Durandy A･ Hyper-IgM syndrome
type 4 with a B lymphocyte+ntrinsic selective denciency in Jg class-switch recombination･ J Clin
lnvest 112 : 136-142. 203.
8･ Dupre L, Tr南ri S, Follenzi A, Marangoni F, Lain de Lera T, Bernad A, Ma止no S, Tsuchiya S,
Bordignon C. Naldini I, Aiuti A, Roncarolo MG : Lentiviral vector-mediated gene transfer in T
cells什om Wiskott-Aldrich syndrome patients leads to functional correction･ MoI Ther･ 10(5) :
903- 15, 2004.
9･ Jo EK, Rook H, Uchiyama T, Hakozaki I, Kin YO, Song CH, Park JK, Kanegane H･ Tsuchiya
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S, Kumaki S : Characterization or a novel nonsense mutation in the interleukin-7 r∞eptor α gene
in a Korean Patient with severe combined immunodenciency. Int J Hemato1 80 : 332-335, 2m.
工0. Yoshinari M, Kunishima S, Miyabayashi S, Saito H, Tsuchiya S : A unlque immunoHuorescence
method promotes accurate diagnosis in MYH9 disorders: a case report. J Pediatr Hematol 0ncoL
26 : 579-83, 2004.
ll. F可iwara T, Yamada M, Miyamura K, Tomlya Y, Ishizawa K, Harigae H, Kameoka J, Minegishi
M, Tsuchiya S, Sasaki T : Fludarabine- and cyclophosphamide-based nonmyeloablative condi-
tionlng reglmen fbr transplantation of chronic granulomatous disease : possible correlation with
prolonged pure red cell aplasia. Tnt J Hemat01 79 : 293-7. 2CO4･
12. Lan I, Hayashi T, Rabeya RM. Nakajima S, Kanno S. Takao M, Matsunaga T, Yoshino M,
Ichikawa M, Riele H, Tsuchiya S, Tanaka K, Yasui A : Functional and physical interactions
between ERCCl and MSH2 Complexes for resistance to Gis-diamminedichloroplatinum(II) in
mammalian cells. DNA Repad･ (Amst) 3: 135-43, 2(朋.　ノ
13. Jo EK, Kumaki S, Weュ D, Tsuchiya S, KaneganeH, SongCH, Nob HY, Kin YO, Rim SY, Chung
HY, Kin YH, Rook H : X-linked severe combined immunode丘dency syndrome : the血st Korean
case with gamma c chain gene mutation and subsequent genetic counseling. J Korean Med S°i
19: 123-6, 2004.
14. Sakamoto 0, Imaizumi･M, Suzuki A, Sato A, Tanaka T, Ogawa E, Kumaki S, Iinuma K･
Re什actory autoimmune hemolytic anemia in a patient with chromosome 22ql I.2 deletion syndrome･
Pediatr lnt 46 : 612-614, 2004.
15. Kettner A, Sasahara Y, Anton I, Pivniouk VI, Falet H, Hanwig ∫, Geha RS. WIP regulates signaling
via the high aHinity receptor for lgE in mast cells. I Exp. Med., 199(3), 357-368, 2004.
16. Kudo Y, Minegishi M, Itoh T, Miura ∫, Saito N, Takahashi H, Suzuki A, Narita A, Sato Y,
Kameoka ∫, Imaizumi M, Sato M, Murakawa Y, Tsuchiya S: Evaluation or hematologlCal
r∞onstitution potential of autologous peripheral blood progenitor cells cryopreserved by a simp一e
controlled-rate freezing method. Tohoku J Exp Med. 205(1) : 37-43, 2005.
17. Uchiyama M, Maesawa C, Yashima-Abo A, Tarusawa M, Endo M, Sugawara W, Chida S,
Onodera S, Tsukushi Y, lshida Y, Tsuchiya S, Masuda T: Consensus JH gene probes with
comugated 3'一minor groove binder for monitorlng minimal residual disease in acute lymphoblastic
leukemia. J MoI Diagn. 7: 121-6, 2005.
18. Uchiyama T, Kumaki T, F山iwara M, Nishida Y, Hakozaki I, Imai K, Du Wei, Yoshinari M,
Sasahara Y, Tsuchiya S : A novel JARS mutation in a Japanese patient with severe combined
immunodenciency. Pediatr Tnt., in press.
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3.国際学会･海外での講演およびセミナー
1)一般講演
I. 1maizumi M, Rikiishi T, Hoshi Y, Sato A, Horibe K, Tsurusawa M･ Tsukimoto I, Tsuchiya S･
Iinuma K, Pronle of minimal residual disease in children with acute promyelocytic leukemia treated
with two protocols combining ATRA either separately or simultaneously with anti-cancer drugs･
The 32md Annual Meeting of the lntemational Society or Experimental Hematology･ Paris･ France ;
2003,8.
2･ Dupre-し, Tr南ri S, Marangoni F･ Follenti A･ Bernad A, Ma誼no S, Tsuchiya S･ Naldini L,
Bordignon C, Aiuti A, Roncarolo MG･ Functional correction of T cells from Wiskott-Aldrich
syndrome patients by retroviral and lentiviral vector-mediated gene transrer･ The sixth Annual
Meeting of the American Society of Gene Therapy, Washington DC, USA1 2003･ 7･
3. Kumaki S, Du W, Kawai S, Ohashi Y, Sasahara Y, Anaれ K･ Uchiyama T･ Minegishi M･ Tsuchiya
s, S∞ond-site mutation in the initiation codon of Wiskott-Aldrich syndrome (WAS) protein
gene results in expansion or subsets or lymphocytes in a WAS patient･ (Blood 102 , 995 Part I)I
2003. 12, Sam Diego, CA･
4. Sasahara Y, Rachid R, de la Fuente M, Bryne M, Ramesh N and Geha RS･ M∞hanism of
recruitment of WASP-WIP complex to the immunologlCal synapse and or activation rollowlng
TCR li窒ation. 6飢h Annual meeting of AAAAI (American Academy or Allergy･ Asthma and
lmmunology) , Denver, CO, M租Ch 2003･
5. Du W, Kumaki S, Sasahara Y, Uchiyama T, Tsuchiya S･ S∞ond-site mutation in the initiation
codon of Wiskott-Aldrich syndrome (WAS) protein gene results in expansion of subsets or
lymphocytes in a WAS patient･ Tohoku University 2lst century COB program ''Center for
lnnovative Therapeutic Development towards the Conquest of Signal Transduction Diseases"･ The
lst lntemational Symposium･ Sendai, October 2004･
6. Sasahara Y, Ramesh N, Tsuchiya S, Geha RS. WIP-Mediated mechanisms ofrecruitment･ activation
and degaradation or WASP in T cells･ The 56th annual m甜lng Of American Society of
Hematology, Sam Diego, CA, 2004, 12･
4.国内学会での発表
1)特別演題,シンポジウム,ワークショップ
1.土屋　滋:造血幹細胞を標的としたX連鎖重症複合免疫不全症の遺伝子治療.第100回日本小
児科学会学術集会,福岡, 2003, 4.
2.土屋　滋:免疫不全と骨髄移植.第36回日本小児感染症学会,東京, 2004, 11･
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2) ｢般演題
I,藤原　亨,山田実名美,遠宮靖雄,石澤賢一,峯岸正好,張替一郎,亀岡淳一,宮村耕一,土屋
滋,佐々木毅:骨髄非破壊的末梢血幹細胞移植(NST)を施行した慢性肉芽腫症(CGD)のl例.
第65回日本血液学会総会･第45回日本臨床血液学会総会同時期開催,大阪, 2003, 8･
2,遠藤幹也,峯岸正好,伊藤i糊,今泉益栄,三井哲夫,立花直樹,大竹正俊,鈴木　潤,土屋　滋:
小児急性リンノ中生白血病に対するALL-BFM-00の治療効果.第65回日本血液学会総会･第45
回日本臨床血液学会総会同時期開催,大阪, 2003, 8.
3.今泉益栄,力石　健,星能　元,佐藤　篤,藤井邦裕,飯沼一宇,土屋　滋,鶴沢正仁,日本一
郎,堀部敬三:急性前骨髄球性白血病におけるMRD pronleを用いたATRAと抗がん剤の併用
療法の検討.第45回日本小児血液病学会,金沢, 2003, 10･
4.古賀晋一郎,阿南和昭,大橋芳之,久間木悟,浅田洋二,吉成みやこ,一迫　玲,今泉益栄,峯
岸正好,飯沼一宇,土屋滋:治療抵抗性γsTcell lymphomaの乳児例.第20回日本小児がん学
会･第%回日本小児血液学会同時期開催,京都, 2004, 11･
5.中村　潤,仁尾正記,吉田茂彦,石井智浩,天江新太郎,和田　基,佐々木英之,川原義典,柿
富,今泉益栄,土屋滋: 6カ月神経芽腫マススクリーニング発見例の治療経験と今後の課題.第
19回日本小児がん学会総会,東京, 2003, ll.
6.川原義典,佐々木英之,和田　基,天江新太郎,石井智浩,吉田茂彦,中村　潤,仁尾正紀,柿
富,阿南和昭,古賀晋一郎,大橋芳之,吉成みやこ,久間木悟,土屋　滋,吉岡孝志:神経芽腫
治療15年後に脂肪肉腫を発症した1例.第19回日本小児がん学会総会,東京, 2003, 11･
7.久間木悟,峯岸正好,大橋芳之,阿南和昭,浅田洋司,吉成みやこ,内山　徹,杜　韓,遠藤
幹也,細川尊英,山本克載,土屋　滋: HLAハプロタイプ一致CD34純化末梢血幹細胞大量移
植療法を施行したX連鎖重症複合免疫不全症(X-SCID)の一例.第26回日本造血細胞移植学会
総会,横浜, 2003, 12.
8.伊藤経夫,斎藤尚子,工藤喜範,鈴木　明,成田香魚子,佐藤祐子,三浦淳子,高橋博之,峯岸
正好,土屋滋,亀岡淳一,今泉益栄,佐藤　信:同種末梢血幹細胞採取におけるpoormobilizer
由来造血幹細胞の性状解析.第26回日本造血細胞移植学会総会,横浜, 2003, 12･
9.久問木悟,阿南和昭,大橋芳之,浅田洋司,吉成みやこ,内山　徹,杜　韓,峯岸正好,遠藤
幹也,細川尊英,山本克也,土屋　滋: X連鎖重症複合免疫不全症(X-SCID)に対するHLAハ
プロタイプ一致純化CD34陽性末梢血幹細胞大量移植療法.第35回日本小児感染症学会,富山,
203, ll.
10.内山徹,大橋芳之,阿南和昭,浅田洋司,吉成みやこ,杜　韓,久間木悟,土屋　滋,峯岸正
好,嘉山益子,野々山恵章:弟が発端者となり発見されたX連鎖高IgM血症の兄弟例.第35回
日本小児感染症学会,富山, 2003, ll.
ll.久間木悟, DuWei,川井　伸,大橋芳之,笹原洋二,浅田洋司,阿南和昭,峯岸正好,土屋　滋:
T細胞の一部に異なる2つのWASP変異が同時に存在するWiskott-Aldrich症候群患者の解
析.第106回日本小児科学会学術集会,福岡, 2003, 4.
12.工藤善範,峯岸正好,伊藤経夫,斉藤尚子,佐藤裕子,成田香魚子,鈴木　明,三浦淳子,高橋
32　　分化･発達医学研究部門
博之,土屋　滋:末梢血幹細胞採取時期決定および採取収量予測におけるCD34陽性細胞モニタ
リングの有用性に関する検討.第51回日本輸血学会総会,北九州, 2003, 5.
13.成田香魚子,高橋博之,鈴木　明,工藤善範,伊藤経夫,佐藤裕子,三浦淳子,峯岸正好,土屋
滋:待機的手術における赤血球製剤適正本数申し込みのための試み(分割出庫方式を中心に).第
52回日本輸血学会総会,札幌, 2004, 5.
14.内山　徹,杜　　韓,笹原洋二,吉成みやこ,久間木悟,土屋　滋,峯岸正好,藤原　亨,山田
/■′
実名美,宮村耕一,佐々木毅:骨髄非破壊的前処置により同胞間造血幹細胞移植を施行した慢性
肉芽腫症のl例.第20回日本小児がん学会･第46回日本小児血液学会同時期開催,京都, 2004,
11.
15.柿坂庸介,笹原洋二,吉成みやこ,森川志穂,久間木悟,土屋　滋:骨髄細胞でN一myc増幅を
認めた原発巣不明の進行神経芽膣の1例.第20回日本小児がん学会･第46回日本小児血液学会
同時期開催,京都, 2(朋, ll.
16.森III志穂,笹原洋二,吉成みやこ,柿坂庸介,小沼正栄,坂本　修,飯沼一宇,久問木悟,土屋
~滋,中村潤,林富,田中靖久,国分正一:四肢麻痺と呼吸困難を呈した胸部交感神経原発神経芽
膣の2例.第20回日本小児がん学会･第46回日本小児血液学会同時期開催,京都, 2004, ll.
17.中村　潤,吉田茂彦,石井智浩,天江新太郎,佐々木秀之,西功太郎,林　　富,土屋　滋,令
泉益栄:進行神経芽腫S∞ond-look根治手術時のMIBGシンチグラフィ-導入の試み.第20回
日本小児がん学会･第46回日本小児血液学会同時期開催,京都, 2004, ll.
18.内山　徹,杜　　韓,笹原洋二,吉成みやこ,久間木悟,土屋　滋,峯岸正好,三須建郎: HLA
一致同胞間末梢血幹細胞移植後に,慢性GVHDによる全身の関節拘縞を伴う筋炎,筋膜炎を合
併した一例.第27回日本造血細胞移植学会総会,岡山, 2α調, 12.
19.伊藤経夫,峯岸正好,工藤善範,斎藤尚子,高橋博之,土屋　滋,亀岡淳一,諏訪部徳芳,今泉
益栄,奥田光崇:骨髄処理における造血幹細胞回収法.第27回日本造血細胞移植学会総会,岡山,
2m, 12.
20. DuWei,久間木悟,内山　徹,笹原洋二,吉成みやこ,土屋　滋: T細胞の一部に異なる2つ
のWASP変異が同時に存在するWiskott-Aldrich症候群患者の解析.第36回日本小児感染症学
会,東京, 2(調4, ll.
21.笹原洋二,杜　　韓,入江正寛,内山　徹,吉成みやこ,阿南和昭,久間木悟,土屋　滋: Wiskott-
Aldrich症候群の分子病態におけるWIPの後割.第107回日本小児科学会学術集会,岡山, 2004,
4.
7.学会主催など
土屋　滋:第25回東北小児がん研究会.世話人.仙台, 2003. 3.
土屋　滋:第42回東北小児白血病研究会.仙台, 2003. 5.
土屋　滋:第16回東北BMT研究会.仙台, 2003.7.
土屋　滋:第43回東北小児白血病研究会.仙台, 2003. 10.
土屋　滋:第26回東北小児がん研究会.世話人.仙台, 2004. 3.
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土屋　滋_:第44回東北小児白血病研究会.仙台, 2004. 5.
土屋　滋:第17回東北BMT研究会.仙台, 2004.7.
土屋　滋:第45回東北小児白血病研究会.仙台, 2004. ll.
8.その他
受賞
Sasahara Y, Rachid R, de la Fuente M, Bryne M, Ramesh N and Geha RS. M∞hanism orr∞ruitment
or WASP-WIP complex to the immunologlCal synapse and or activation fbllowlng TCR ligation･
6αh Annual meeting or AAAAI (American Academy of Allergy, Asthma and lmmunology),
Denver, CO, March 2003.
American Academy of Pediatrics, S∞tion of Allergy and lmmunology, Outstanding Abstract Award･
遺伝子導入研究分野
担当教授　高　井　俊　行
1.研究分野紹介
当研究分野は平成5年4月に設置され,平成6年3月に宮崎純一教授が赴任した.平成8年9月,宮
崎教授の大阪大学への転任ののち,平成9年10月に高井が赴任し,現在に至っている.当研究室ではア
レルギー,炎症,自己免疫疾患,移植免疫,骨疾患,癌の病態の解析と疾患モデルマウスの作成,そし
てこれらの疾患を克服する新規な治療法の開発を目標に据えている.現在,主としてマウスの発生工学
技術,特にマウス胚幹細胞(ES細胞)を用いた遺伝子タ-ゲテイングを駆使し,免疫系調節性レセプター
群のノックアウトと解析を中心に研究を展開している.
現在の主な研究
当研究室の具体的なテーマとしては以下のようなものがある.
1) Fc受容体の生理機能と免疫疾患に関する研究
Fc受容体(FcR)を介するシグナルの伝達分子であるFcRγサブユニット,および低親和性IgGレセ
プターであるFcyRIIB, FcγRIIIそれぞれの欠損マウスを作製し,解析することにより,アレルギーや
自己免疫疾患においてFcR群が中心的な調節分子であることを明らかにしつつある.とりわけ
FcγRIIB欠損マウスでは種々の自己免疫疾患に対する感受性が高くなっており,リウマチ関節炎,グッ
ドパスチャ､-症候群,全身性エリテマトーデスに関して新規なモデルマウスとして確立した.一方,
FcRγサブユニット欠損マウスでは,樹状細胞の抗体を介した抗原提禾能が低下しており,現在I型糖
尿病への関与について解析中である.
2)新規な免疫制御受容体の探索とその機能解析に関する研究
FcRの近縁分子群であるPaired lg-like r∞eptor (FIR)の機能を生化学的手法および遺伝子タ-ゲ
テイングを用いて解析している.特にPIR-B欠損マウスではFcγRIIB欠損とは違った機構でアレル
ギー誘発に対する感受性が高くなっていることを見出している.またPIR-BがMHCクラスI分子を
リガンドとして認識することを発見し, PIR-B欠損マウスでは移植片対宿主病が強く誘導されることか
ら,骨髄移植など移植免疫における重要な制御分子であることを兄い出した.現在はアレルギーや移植
免疫のみならず,自己免疫疾患への関与について解析中である｡今後はPIRのヒト相同分子である
LILR分子と疾患との関連についても追究する予定である.
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3)免疫系シグナルアダプター分子群による骨形成と中枢神経系の制御
免疫系で活性化シグナル伝達を担う膜アダプター分子であるFcRγやDAP12が骨や中枢神経系に
発現しでおり,それぞれ骨リモデリングやミエリン形成に重要な役割を演じていることを見出した.令
後はこれら膜アダプター分子に会合する受容体を明らかにするともに,骨疾患との関連を追究してい
く.またPIRやLILRについても骨疾患への関与を追究する.
各i
2.研究報告
1)総説
英文　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　,
1, Nakamura A, Takai T: A role or FcγRIIB in the development of collagen-induced aHhritis･
Biomedicine & Phamacotherapy 58(5) : 292-298 (2004)
2. Takai T, Nakamura A, Akiyama K: Fc r∞eptors as potential targets for treatment or allergy,
autoimmune disease and cancer. Curr. Drug Targets Immune Endocr. MetaboI Disord. 3(3) : 187-
197 (2003)
和文
1.中村　晃,高井俊行:免疫グロブリン様受容体(IgLR)分子群による免疫制御.日本小児血液学
会雑誌18: 59-68, 2004
2.後藤義幸,金田崇文,高井俊行:自己免疫疾患におけるFcγレセプターの役割.臨床免疫41(2) :
180-189, 2α旭
2)原著論文
英文
1･ Ebihara S, Endo S, Ito K, Ito Y, AkiyamaK, Obinata M, Takai T : ImmoHalized dendriticcell 一ine
with e鯖cient antlgempreSentlng ability established丘Om transgenic mice harboring temperature-
sensitive SV40 large T-antigen gene. I Biochem. (Tokyo) 136 : 321-328 (2004)
2･ Pereira S, Zhang H, Takai T, Lowell CA : The inhibitory r∞eptor FIR-B negatively regulates
neutrophil and macrophage integrin signaling. I hmunoL 173(9) : 5757-5765 (2004)
3･ Nakamura A, Kobayashi E, Takai T: Exacerbated graft-versus-host disease in Pirb+ mice･
Nature lmmunol. 5(6) : 623-629 (2004)
4･ Koga T,* Inui M,莱 Inoue K, Rim S, Suematsu A, Kobayashi E, Iwata T, Ohnishi H, Matozaki T,
Kodama T, Taniguchi T, Takayanagi H, Takai T (*equal contributor) : Costimulatory signals
mediated by the lTAM motif cooperate with RANKL for bone homeostasis･ Nature 428 : 758-763
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(2004)_
5･ Yamaguchi A, Katsuyama K, Nagahama K, Takai T, Aoki I, Yamanaka S: Possible role of
autoantibody in the pathophysiology of GM2 angliosidoses. I Clin. Invest. 113 : 200-208 (2(m4)
6. Watanabe T, Okano M, Hattori H, Yoshino T, Ohno N, Ohta N, Sugata Y, Orita Y, Takai T,
Nishizaki K : Roles or FcγRIIB in nasa一 eosinophilia and lgE production in murine allerglC
rhinitis. Am. I. Respir. Grit. Cafle Med. 169(I) : 105-112 (2α均)
7･ Yada A, Ebihara S, Matsumura K, Akiyama K, Aiba S, Takai T : Contribution or Fcγ r∝eptors
to antigen presentation and elicitation or humoral response in vivo. Gem Immuno1 225(I) : 21-
32 (2003).
8･ Nakahara ∫, Tan-Takeuchi K, Seiwa C, Gotoh M, Ka血T, Ujike A, Inui M, Yagi T, Aiso S, Takai
T, Asou H : Signaling via immunoglobulin Fc r∞eptors induces oligodendrocyte pr∞ursor cell
diHerentiation. Dew. Cell 4 : 841-852 (2003)
9. Taube C, Takeda K, Dakhama A, Rha Y, Joetham A, Park ∫.-W, Ballhom A, Takai T, Benchich
KR, Nick JA, Ge皿nd EW : Transient neutrophil inHammation a範r allergen challenge is depen-
dent on specinc antibodies and Fc receptors. I Immuno1 170(8) : 4301-4309 (2003)
10･ Nakamura A, Nukiwa T, Takai T: Deregulation or peripheral B cell development in enhanced
severity ofcollagen-induced arthritis in FcγRIIB-dencient mice. I Autoimmun. 20: 227-236 (2003)
11･ Nakamura A, Mori Y, Hagiwara K, Suzuki T, Sakakibara T, Kikuchi T, Igarashi T, Ebina M,
Miyazaki ∫, Takai T, Nukiwa T : Increased susceptibility to LPS-induced endotoxin shock in
secretory leukoprotease inhibitor (SLPI)-dehcient mice. J. Exp. Med. 197(5) : 669-674 (2003)
12･ Yajima K, Nakamura A, Sugahara A, Takai T : FcγRIIB de丘ciency with Fas mutation is sumcient
for the development of systemic autoimmune disease. Eur. J. Immuno1 33 : 1020-1029 (2003)
13, Nieswandt B, Bergmeier W, Schulte V, Takai T, Baumann U, Schmidt RE, Zirngibl H, Bloch W,
Gessner JE: Targeting or platelet integrin αIIbβ3 determines systemic reaction and bl∞ding in
murine thrombocytopenia regulated by activating and inhibitory FcyRs. Int. Immunol 15(3) :
341-349 (2003)
14･ Akiyama K, Ebih紬a S, Yada A, Matsumura K, Aiba S, Nukiwa T, Takai T: Targetlng Or
apoptotic tumor cells to Fcγ r∞eptors provides e飴cient and versatile vaccination agalnSt tumors by
dendritic cells. J. Immuno1 170(4) : 1641-1648 (2003)
15･ Kairu T*, Nakahara J*, Inui M*, Mishima K, Momlyama T, Kaji M. Sugahara A, Koito H, Ujike-
Asai A, Nakamura A, Kanazawa K, Tan-Takeuchi K, Iwasaki K, Yokoyama WM, Kudo A,
F申wara M, Asou H, Takai T(*equal contributors) : Osteopetrosis and thalamic hypomyelinosis
with synaptic degeneration in DAP12-dencient mice. I Clin. Imest. Ill(3) : 323-332 (2003)
和文
l･高井俊行,中村　晃:自己免疫の治療ターゲットとしてのFcγRIIB. MolecularMedicine41臨
時増刊: 385-392, 2004
2.高井俊行:ピアによるGVHDの制御.医学のあゆみ210(9) : 776-777, 2004
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3.中村　晃,高井俊行,貫和敏博: SLPIノックアウトマウス.分子呼吸器病8: 100-144,2004
4.増田　愛,前田　努,中村　晃,高井俊行: I型アレルギーにおけるPIR-Bの役割.臨床免疫41:
43-48, 2004
5.中村　晃,高井俊行: FIR-Bと樹状細胞の成熟. Mol∞ular Medicine00臨時増刊: 65-72, 2004
6.高井俊行,矢島佳央里,後藤義幸,中村　晃:抑制性免疫グロブリン受容体FcγRIIBと自己免疫
疾患.小児感染免疫16: 69-77, 2004
各i
7.後藤義幸,中村　晃,高井俊行: Fcレセプターと関節炎.分子リウマチ1(4) : 50-56,2004
8.乾　匡範,井上和也,高井俊行:免疫グロブリン様受容体と骨疾患.医学のあゆみ200(ll) : 910-
915,2004
10.中村　晃,高井俊行,貫和敏博:炎症反応の制御とプロテアーゼ阻害因子.臨床免疫00: 576-579,
2003
ll.増田　愛,中村　晃,高井俊行:アレルギー反応におけるPairedlmmunoglobulin-likeR∞eptor
(PIR)-Bの役割.アレルギー科15(3) : 228-232, 2003　　　　　　　,
12∴増田　愛,前田　努,中村　晃,高井俊行: PIR-B欠損マウス.アレルギー科16: 295-300,2003
14.中村　晃,高井俊行: PIR-BによるB細胞の制御機構.臨床免疫39(5) : 519-524, 2003
15.乾　匡範,高井俊行:活性化アダプター分子DAP12の機能.臨床免疫00(3) : 300-313,2003
16.高井俊行,中村　晃: Ig-like r∞eptor分子群による免疫細胞の制御. Annual Review免疫142-
150,2003
17.高井俊行: DAP12欠損とオリゴデンドロサイト発達障害. Clinical Neuroscience　21(2) : 162-
164,2003
3.国際学会･海外での講演およびセミナー
一般演題
I. Nakamura A, Kobayashi E, Takai T : Defective ligation or paired Jg｣ike receptor (PIR)-B to
MHC Class I mol∞ules leads to exacerbated　餌a紅versus-host disease (GVHD). lntemational
congress or immunology, Montreal, Canada, July 2004 (poster presentation)
2. Nakamura A, Masuda A, Maeda T, Takai T : Augmented anaphylactic responses due to hypersensi-
tive mast cells in PIR-B-dehcient Mice. lntemational congress of immunology, Montreal Canada,
July 2004 (oral presentation)
3. Kanehira M, Yumi Y, Ito K, Ka血T, Nakamura A, Obinata M, Takai T: Establishment and
characterization of novel mast cell lines derived什om temperature-sensitive mutant of SV001arge T
antlgen tranSgenic mice･ Intemational congress of immunology, Montreal･ Canada･ July 2004
(poster presentation)
4. Endo S, Akiyama K, Yada A, Ebihara S, Matsumura K, Maeda T, Nakamura A, Aiba S, Nukiwa
T, Takai T : Antigen targeting to FcγRIIB and FcγRI/Ill on bone marrow-derived dendritic cells
eHiciently elicits humoral response and cytotoxic T lymphocytes in vivo･ Intemational congress of
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immunology, Montreal, Canada, July 2004 (poster presentation)
5･ Ka血T, Ebihara S･ Endo S, Itch Y, Akiyama K, Nakamura A, Obinata M, Takai T : lmmoHalized
dendritic cell line with e飴cient cross-presentation ability established什Om transgenic mice harboring
temperature-sensitive SV的large T-antlgen gene･ International congress or immunology, Montreal,
Canada, July 2004 (poster presentation)
6･ Kobayashi E･ Nakamura A, Takai T : Exacerbated graft-versus-host diseases in Pirb-/mice.
管;i
Intemational congress or immunology, Montreal, Canada, July 2004 (poster presentation)
7･ Nakamura A･ Kobayashi I, Takai T : Defective ligation ofPJR-B to MHC class I molecules leads
to accelerated graft-versus-host disease (GVHD) i Experimental biology 2004, Washigton, D.C.,
Apri1 2004 (poster presentation)
8･ Masuda A, Maeda T･ Nakamura A･ Takai T: Augmented anaphylactic responses in FIR-B-
de的ent mice･Experimental biology 2004, Washigton, D.C., April 2004 (poster presentation)
10･ Akiyama K･ Ebihara S, Yada A･ Matsumura K･ Aiba S･ NukiwaJT, Takai T : Targetlng apOptOtic
tumor cells to Fcγ r∞eptors provides e範cient and versatile vaccination agalnSt tumors by dendritic
cells･ International Symposium on Predicitive Oncology and Intervention, Nice, France, Feburary
2004 (poster presentaion)
Ill Inui M･ Nakahara J･ Kaifu T, Mishima K, Mom.yama T, Kaji M. Sugahara A, Koito H. Ujike-
Asai A･ Nakamura A･ Kanazawa K･ Tan-Takeuchi K, Iwasaki K, Yokoyama W.M., Kudo A,
F埴wara M･ Asou H, Takai T: DAP12 de丘ciency results in osteopetrosis and thalamic
hypomyelinosis with synaptic degeneration･ HUPO2nd annual and IUBMB XIX Joint World
Congress, Montreal, Canada, Qtober 2003 (poster presentation)
12･ Nakamura A･ Mori Y, HaglWara K, Suzuki T, Kikuchi T, Ebina M, Takai T, Nukiwa T : Increased
susceptibility to LPS-induced endotoxin shock in S∞retory leukoprotease inhibitor (SLPI)-
de餌ent mice･ Association or lmmunologists IMMUNOLOGY 2003, Denver, May 2003 (poster
presentation)
13･ Yajima K, Nakamura A, Sugahara A, Takai T : FcyRIIB denciency with Fas mutation is sufhcient
for the development of systemic autoimmune disease･ Association or ImmunologlStS IM-
MUNOLOGY 2003, Denver, May 2003 (poster presentation)
4.国内学会での発表
I)特別講演,シンポジウム,ワークショップ,セミナー
1･ Toshiyuki TAKAI･ Kaori YAJIMA･ Akiko SUGAHARA･ Akira NAKAMURA : FcγRIIB
denciency with Fas mutation is su飴cient for the development or systemic autoimmune.第33回
日本免疫学会総会･学術集会(福岡) 2003年12月9日.シンポジウム
2･高井俊行,増田　愛,前田　努,小林栄治,中村　晃: PIR-B欠損マウスにおけるI型アレルギー
の克進.アレルギー学会総会(岐阜) 2003年10月24日.シンポジウム
40　　分化･発達医学研究部門
3.高井俊行,増田　愛,前田　努,中村　晃: FcRおよびPIR-Bによるアレルギーの制御. Inhibi-
tion ofallergic responses by FcR and PIR-B.国際痛みシンポジウム大阪(大阪南) 2003年9月
_6日.シンポジウム
4.高井俊行: P重R-B欠損マウスにおけるl型アレルギーの克進.第15回日本アレルギー学会春期
臨床大会(横浜市) 2003年5月12日.シンポジウム
5.高井俊行: Fcレセプターをはじめとするイムノグロブリン(Ig)-likeレセプター(IgLR)分子群
/■′
による免疫アレルギー疾患の制御機構.第75回日本薬理学会大会(福岡市) 2003年3月24日.
シンポジウム
6.中村　晃,小林栄治,高井俊行: A novel MHC class I r∞ognition system by Paired immunog-
lobulin-like r∞eptor.第27回日本分子生物学会年会(神戸市) 2004年12月8日.ワークショップ
7. Endo S, Akiyama K, Yada A, Ebihara S, Matsumura K, Maeda T, Nakamura A, Aiba S, Nukiwa
T, Takai T : Antigen t紬getlng tO Fcγ r∞eptors on bone maHOW-derived dendritic cells emciently
elicits humoral response and cytotoxic T lymphocytes ln Vivo. Intemational Workshop on
Langerhans Cells, Tolyo, Japan, September 2003.ワークショップ
8.高井俊行:抑制性Fcレセプターによる免疫制御一新しい話題-.第33回　日本免疫学会総会･
学術集会(福岡) 2003年12月9日.ランチョンセミナー
9.高井俊行: Fc受容体などのIg-Like R∞eptor分子群によるアレルギー･自己免疫疾患の制御.岡
山免疫懇話会(岡山市) 2003年3月12日.セミナー
10.高井俊行:全身性自己免疫疾患における抑制性Fcレセプター, FcγRIIBの役割について.千葉
県がんセンター(子葉市) 2003年2月19日.セミナー
2)一般演題
I.中村　晃,小林栄治,高井俊行: pairedimmunoglobulin-liker∞eptor (PIR)による移植片対宿
主病(GVHD)の制御.第34回　日本免疫学会総会･学術集会(札幌) 2004年12月2日.口頭
発表
2.竹ヶ原宣子,熊ノ郷淳,山本みどり,高松漂太,識名　崇,丸川聡子,石田　勲,高井俊行,菊
谷　仁: semaeDはplexin-Alを介して免疫細胞を活性化する.第34回　日本免疫学会総会･学
術集会(札幌) 2004年12月2日.口頭発表
3.乾　匡範,古賀貴子,井上和也,谷口維結,高柳　広,高井俊行:アダプター分子DAP12およ
びFcRγを介するITAMシグナルは破骨細胞分化に必須である.第34回　日本免疫学会総会･
学術集会(札幌) 2004年12月2日.口頭発表
4･ Inoue K, Inui M, Koga T, Taniguchi T, Takayanagi H, Takai T : ITAM-dependent costimulatory
signals are essential for the maintenance of bone homeostasis.第77回日本生化学学会大会(横
浜) 2004年10月14日.口頭発表
5.古賀貴子,乾　匡範,末松綾子,谷口維結,高井俊行,高柳　広: ITAMを介した共刺激シグナ
ルはRANKLによる破骨細胞分化に必須である.日本骨代謝学会(大阪)2004年8月4-7日.ポ
スター発表
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6.乾　匡範,高井俊行: DAP12遺伝子欠損マウスの骨形成異常と視床中心性のミエリン形成低下,
劣性遺伝子Nasu-Hakoraとの関連について.第25回日本分子生物学会年会(横浜)2003年12月
13日.口頭発表
7.遠藤章太,海老原伸,前田　努,秋山健一,伊藤　梢,伊藤由美,中村　晃,高井俊行:温度感
受性sv00Large Tトランスジェニックマウス由来の新規樹状細胞クローンによる強い抗腫瘍活
性.第33回　日本免疫学会総会･学術集会(福岡) 2003年12月8日.ポスター発表
8･前田　努,増田　愛,中村　晃,高井俊行: pairedlmmunogobuli-1ikeR∞eptor (FIR)-Bによ
るマスト細胞の恒常的抑制.第33回　日本免疫学会総会･学術集会(福岡) 2003年12月9日.
口頭発表
9･兼平雅彦,伊藤　梢,伊藤由美,中村　晃,高井俊行:温度感受性SV00LargeT抗原トランス
ジェニックマウスからの株化マスト細胞の樹立ならびに機能解析.第33回　日本免疫学会総
会･学術集会(福岡) 2003年12月9日.ポスター発表
10･ OTAKA Yumi･ OKAZAKI Taku, WANG Jian, TAKAI Toshiyuki, HONJO Tasuku : SynerglStic
regulation orautoimmune disease by PD-1 and FcyRHB.第33回　日本免疫学会総会･学術集
会(福岡) 2003年12月9日.ポスター発表
日･山口　章,勝山佳代子,山中正二,高井俊行,青木一郎: GM2GangliodidosesとFcR: FcR欠
損によるサンドホフ病モデルでの神経症状の改善.第33回　日本免疫学会総会･学術集会(福岡)
2003年12月10日.ポスター発表
12･後藤義幸: FcγRIIB欠損マウスを用いたGuillain-Barre症候群モデルの作製.日本免疫学会　免
疫サマースクール2003 (淡路島) 2003年7月28日.ポスター発表
5.学会主催など
1.加齢研ミニシンポジウム:中枢神経系のダイナミズムと加齢疾患(仙台市･艮陵会館)世話人
2003年2月
6.その他
特許出願
1.高井俊行,帯刀益夫,伊藤梢,伊藤由美,兼平雅彦:不死化マスト細胞株.平成15年8月21日
出願.出願番号:特願2003-374844　PO29P00　権利者名:科学技術振興機構
2,高井俊行,中村　晃:移植片対宿主病(GVHD)モデル動物.平成16年3月5日出願
3･高井俊行,高柳　広,乾　匡範:大理石膏病モデル動物.平成16年3月23日出願.権利者名:
科学技術振興機構
受賞
l･高井俊行:イムノグロブリン様レセプターによる免疫制御機構と免疫疾患に関する研究.第7回
平成16年度日本免疫学会賞　平成16年12月
臓器病態研究部門
病態臓器構築研究分野
担当教授　福　本　　　学
1.研究分野紹介
本研究分野は,従来,病理学的研究と診断業務との両者について行ってきた.しかし,研究所附属病
院の医学部附属病院との統合をもって,当研究所附属病院に関わる病理診断業務は医学部附属病院病理
部へ移管されたが,病理解剖は引き続き協力して行っている.研究面では,現在もヒト腫瘍を中心とし
て,形をみることから形の変化を起こす背景となる物質や遺伝子の変化をとらえ,それを診断あるいは
治療の分子標的として実際の医療に役立てることをめざしている.内田助教授は2003年10月から,学
際科学国際高等研究センター(生命･健康)のプロジェクトリーダーを兼務している.疾患がヒトの身
体ではどのような変化を起こしているか,何が原因で疾患が発症するかを念頭におきながら,主として
以下の課題について行っ.ている.
I.放射線発癌機構の解明
原爆やチェルノビル原発事故などで放射線被ばくによって発癌頻度が高くなることは疫学的には知
られている.一方,ラジウム温泉は身体に良いと言われることがある｡また,世界には自然の放射線の
高い地域に,何世代にもわたって健康被害なしに長く住んでいる人々もいる.このように微量放射線の
長期被ばくの人体への明確な影響は知られていない.そのため,トロトラスト症を中心として,ヒトに
おける長期微量放射線被ばくに特徴的な遺伝子変化を研究している.
2.抗癌剤や放射線に対する耐性機構の解明
癌細胞の薬剤耐性や放射線耐性は癌治療における大きな問題点の一つである.長期にわたって放射線
照射を続けてきた細胞株を用いて,傷害DNAの修復能,メチル化の変化,薬剤との交差耐性,あるい
は発現変化する分子についての研究を進めている.
3.宇宙病理学
将来,ヒトは宇宙へ飛び出し,そこで生活するようになる.宇宙飛行したラットを用いて肝機能の変
化を検討するとともに,重力と放射線の影響を地上実験によって検証している.
4.タンパク質リン酸化異常による疾患発症機構の解明
癌やアルツハイマー病について,リン酸化修飾された蛋白質を調節する分子の探索を行っている.リ
ン酸化調節分子pinI欠損または高発現マウスの作成,解析と調節分子の構造と機能相関を研究してい
る.
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2.研究報告
1)英文論文
1. Miyashita H, Mori S, Motegi K, Fukumoto M, Uchida T: Pint is overexpressed in oral squamous
cell earcinoma and its levels correlate with cyclin Dl overexpression. OncoI Report 10(2) : 455-461,
2CO3.
2. Jang ∫, Lee S, Jung Y, Son K, Fukumoto M, Could VE, Lee I: Malgun (clear) cell change in
Helicobacter pylori gastritis reH∞ts epithelial genomic damage and repair. Am J Pathol 162(4) :
1203-1211, 2003.
3. Kono K, Ueba T, Takahashi JA, Murai N, Hashimoto N, Myoumoto A, Itoh N, Fukumoto M : In
vitro growth suppression orhuman glioma cells by a 16-mer oligopeptide : a potential new treatment
modality for malignant glioma. J Neurooncol 63(2) : 163-171, 2003.
4. Nakayama S, Nakayama K, Takebayashi Y, Hata K, F巾iwaki R, Fukumoto M, Miyazaki K:
､ Allelotypes as potential prognostic markers in ovarian carcinoma treated with cisplatin-based
chemotherapy. Int J MoI Med ll(5) : 621-625. 203.
5. Nakayama K, Takebayashi Y, Hata K, F巾iwaki R, Iida K, Fukumoto M, Miyazaki K: The
proliferative activlty Of ovarian tumors of low malignant potential diHers from that of ovarian
carcinoma. Anticancer Res 23(6C) : 4657-4662, 2003.
6. Liou YC, Sun A, Ryo A, Zhou XZ, Yu ZX, Huang HK, Uchida T, Bronson R, Ring G, Li X,
Hunter T, Lu KP : Role of the prolyl isomerase Pinl in prot∞tlng agalnSt age-dependent neur-
odegeneration. Nature 424 : (6948) 556-561. 2cm3.
7. Miyashita H, Uchida T, Morュ S, Echigo S, Motegi K : Expression status ofPinl and cyclins in oral
squamous cell carcinoma: Pinュ correlates with Cyclin Dl mRNA expression and clinical signi丘cance
orcyclins. OncoI R¢ 10(4) : 1005-1008, 2003.
8. Uchida T, Takamlya M, Takahashi M, Miyashita H, Ikeda H, Terada T, Matsuo Y, Shirouzu M,
Yokoyama S, Fujimori F, Hunter T : Pinュ and Par14 peptidyl prolyl isomerase inhibitors block cell
prol龍ration. αem Bわ1 10(I) : 15-24, 2003.
9. Liu D, Wada I, Tateno H, Ogino D, Li L, Wang L, Kqiiro M, Fukayama M, OkabeH, Fukumoto
M : Allelotypic characteristics or Thorotrast-induced intrahepatic cholang10CarCinoma : comparison
to non-Thorotrast-associated liver cancels. Radial Res 161(2) : 235-243, 2004.
10. Furukawa M, Nshimura M. Ogino D. Chiba R. Jkai I, Ueda N, Naito S, Kuribayash S, Moustara
MA. Uchida U. Sawada H. Kamataki T. Funae Y, Fukumoto M : Cytochrome P450 Gene expres-
sions in periphera一 blood mononuclear cells in comparison with the liver. Canαr S°i 95(6) : 520-
529, 2004.
日. Moustafa MA, Ogino D, Nishimura M, Ueda N. Naito S, Furukawa M. Ucmda T, Jkai I, Sawada
H, Fukumoto M : Comparative Analysis or ATP-binding cassette (ABC) transponer gene expres-
sions in peripheral blood leukocytes and in the liver with hepatocellular carcinoma. Cancer S°i 95
(6) : 530-536, 2004.
病態臓器構築研究分野　　4 5
12. Nakayama K, Takebayashi Y, Hata K, F山iwaki R, Iida K, Fukumoto M, Miyazaki K : Allelic loss
at 19q12 and Xql 1-12 predict an adverse clinical outcome in patients with mucinous ovarian tumours
oflow malignant potential. Br J αncer如(6) : 1200-1210, 2004.
13. Nakajima A, Yamamoto Y. Taura K, Hata K, Fukumoto M, Uchinami H. Yonezawa K. Yamaoka
Y : Beneacial erect or cepharanthine on overcomlng drugTeSistance of hepatocellular carcinoma.
ht J Onc01 24(3): 635-45, 2α)4
14. Momoi H, Wada Y, Sarumaru S, Tamaki N, Gomi T, Kanaya S, Katayama T, Ootoshi M,請kumoto
M : Primary Osteosarcoma of the Breast. J Jpn Breast Cancer Soc ll(4) : 396-400, 2004.
15. Yen ら, Cunnigham M, Arnold H, Chasse D, Monteith T, Ivaldi G, Hahn WC, Stukenberg T,
Shenolikar S, Uchida T, Counter CM, Nevins JR, Means AR, Sears R: A slgnaling pathway
controlling myc degradation that impacts oncogenic transformation or human cel一s. NatuIでC謝
Bio1 6(4): 308-318, 2m.
2)和文論文
1.福本　学:臓器移植の病理:肺移植.移植38(I) : 42-47, 2003.
2.福本　学,松本康男,上羽哲也,橋本信夫:放射線治療後の二次癌.放射線生物研究38(4) : 421-
435, 2003.
3.桃井寛仁,白野純子, ･石III稔晃,大澤和弘,福本　学:肛門管への転移で発見された進行直腸癌
の1例.日本大腸肛門学会雑誌56(8) : 401-405, 2003.
4.村上裕規,犬飼　健,駒井伸也,阪本真弥,笹野高嗣,森　士朗,篠田　書,福本　学:卵巣摘
出によるカニクイザル顎骨の骨塩量の変化.東北犬歯誌22(1) : 33-38, 2003.
5.犬飼　健,村上裕規,駒井伸也,阪本真弥,笹野高嗣,森　士朗,篠田　書,福本　学:卵巣摘
出によるカニクイザル顎骨の変化に関するX線CTを用いた研究.東北犬歯誌22(1) : 39-42,
2(m3.
6.内田隆史: pinlのアルツハイマー病防止機能. BioMedical Quick Review Net 15: 1-5, 2003.
7,内田隆史:加齢に伴う神経変性から脳を守るプロリルイソメラーゼPinl.医学のあゆみ207
(3) : 205-200, 2003.
8.内田隆史:タンパク質リン酸化の謎を解く鍵Pinl. Mol∞ular Medicine00(4) : 468-474, 2003.
9.福本　学,松本康男:悪性腫瘍放射線治療後の二次癌:全国アンケート調査と症例解析.癌の臨床
50(13) : 1081-1084, 2004.
10.内田隆史: OveⅣiewリン酸化タンパク質の構造と機能を制御する因子の生物活性,特集｢タンパ
ク質リン酸化調節異常と疾患｣. Mol∞ular Medicine 41(5) : 518-521, 2004.
ll.内田隆史:リン酸化タンパク質調節因子Pinlによる癌およびアルツハイマー病の制御,特集｢タ
ンパク質リン酸化調節異常と疾患｣. Mol∞ular Medicine 41(5) : 538-543, 2004.
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3.国際学会･海外での講演およびセミナー
1-)シンポジウム
1. Fukumoto M, Wang L, Liu D, Li L, Shimizu T: M∞hanisms of liver carcinogenesis by chronic
exposure to alpha-particles form intemally deposited thorotrast･ 6th lntemational Conference on
High Levels or Natural Radiation and Radon Areas･ Osaka, Japan･ 2004･ 9･
2. Fukumoto M, Wang L, Liu D, Shimizu T, Wada I, Ishikawa Y･ Mori T: M∝hanisms or liver
carcinogenesis in patients Injected with Thorotrast･ 9th lntemational Conference on Health Hects
or Incorporated Radionuclides Emphasis on Radium･ Thorium･ Uranium and Their Daughter
Products, Neuherberg, Germany, 2004･ I l･
2)一般演題
1. Liu D, Momoi H, Li L, Ishikawa Y, Fukumoto M : Microsatellite instability ln Thorotrast-induced
human intrahepatic cholangiocarcinoma.平成15年度21世紀COEプログラム国際シンポジウ
ム,広島, 2004.2.
2. Fukumoto M: Analysis Of carcinogenic m∞hanisms or liver cancers induced by chronic exposure to
alpha-pa証cles五〇m intemally deposited thorotrast･ 3th International Workshop on Space Radia-
tion Research and 15th Annual NASA Space Radiation Health lnvestlgatOr's Workshop･ Pon
Je臓rson, New York, 2004. 5.
4.国内学会での発表
1)シンポジウム,ワークショップ,パネルディスカッション,セミナー
1.福本　学,李　立:放射線治療の口腔癌細胞への影響.第5回癌治療増感研究シンポジウム,秦
良, 2003.2.
2.福本　学:トロトラスト胆管細胞がんにおける遺伝子変異の解析.低線量放射線安全評価専門委
員会合同会合プログラム,東京, 2003. 2.
3.福本　学,石川雄一,森武三郎,立野紘雄: LOH解析からみたトロトラスト症胆管細胞癌の発生.
第92回日本病理学学会,福岡, 2003. 4.
4.福本　学:悪性腫瘍放射線治療後の二次癌:全国アンケート調査と症例解析.第33回日本医学放
射線学会生物部会放射線による制癌シンポジウム,金沢, 2003･ 7･
5.内田隆史:加齢pinl-KOマウスが示唆したPinlによるタウ蛋白質のリン酸化および構造変化の
防止.第124回日本薬学会,大阪, 2004. 3.
6.王　髄,石川雄一,立野紘雄,長谷川巨,森武三郎,福本　学:トロトラスト症肝血管肉腫にお
ける網羅的へテロ接合性消失の解析.第93回日本病理学会,札幌, 2004. 6.
7.王　路,石川雄一,立野紘雄,長谷川巨,森武三郎,清水　隆,福本　学:トロトラスト症肝血
管肉腫における網羅的-テロ接合性消失の解析.第63回日本癌学会,福岡, 2004･ 9･
8.福本　学:卵巣上皮性低悪性腫瘍(LMP)は境界悪性か.第63回日本癌学会,福岡, 2004･ 9･
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9.内田隆史:微小管の重合･脱重合:原子から細胞そして個体へ｢癌･アルツハイマー病とリン酸化
調節因子Pinlの役割｣.第42回日本生物物理学会,京都, 2004. 12.
2)一般演題
I.鈴木倫子,古川元席,干場良司,福本　学:末梢白血球のチトクロームP450遺伝子発現は肝機能
を反映するか.第92回日本病理学学会,福岡, 2003. 4.
2.福本　学,劉　鍔,王　路,李　立,内田隆史,立野紘雄:トロトラスト症肝癌の発生:トロト
ラスト肝内分布からの考察.第62回日本癌学会,名古屋, 2003. 9.
3.高橋護人,秋山弘匡,藤森文啓,福本　学,村上康文,高橋勝彦,内田隆史:プロリルイソメラー
ゼPinlは遺伝子傷害の後でリン酸化p53と結合してMDRとMRP遺伝子の発現を上昇させる.
第62回日本癌学会,名古屋, 2003. 9.
4.古川元席,荻野大助,鈴木倫子,内田隆史,松江良彦,福本　学:ヒト末梢血チトクロームP450
遺伝子発現は肝のそれを反映するか.第62回日本癌学会,名古屋, 2003. 9.
5.中山健太郎,竹林勇二,藤脇律人,奏　幸吉,福本　学,宮崎康二:卵巣癌におけるLoss or
Heterozygosityの予後因子としての重要性.第62回日本癌学会,名古屋, 2003. 9.
6,内田隆史,宮下　仁,池田毒文,高橋護人,高宮万里,森　士朗,横山茂之,寺田　透,松尾　洋,
白水美香子,村上康文,福本　学,藤森文啓: pinlペプチジルプロリルイソメラーゼ阻害剤によ
る細胞増殖抑制.第62回日本癌学会,名古屋, 2003, 9.
7.高橋護人,秋山弘匡,藤森文啓,高橋勝彦,福本　学,内田隆史:プロリルイソメラーゼpinlは
遺伝子傷害で生じるリン酸化p33の機能を調節して, MRPl遺伝子の発現を低下させる.第62回
日本癌学会,名古屋, 2003. 9.
8,石川雄一,神代正道,福本　学,森武三郎,ザイツェバ　エカテリーナ,ニフアトフ　アナトリー:
Thorotrast被注入者とMayak労働者に発生した肝悪性腫瘍の病理学的比較.第46回日本放射線
影響学会,京都, 2003. 10.
9.王　路,荻野大助,李　立,石川雄一,森武三郎,福本　学:トロトラスト症に発生した肝血管肉
腫におけるへテロ接合性(LOH)の解析.第46回日本放射線影響学会,京都, 2003. 10.
10.秋山弘匡,辛　龍雲,長瀬隆弘,内田隆史:リン酸化Tauの構造と機能を変える酵素pinLWWド
メインのホモログGAS-7の機能解析.第26回分子生物学会,神戸, 2003. 12.
11･古川元膚,福本　学:肝癌患者の肝と末梢血におけるATP-binding Cassette (ABC)トランス
ポーター遺伝子発現.第93回日本病理学会,札幌, 2004. 6.
12･古川元席,荻野大助,内田隆史,福本　学:肝癌患者の肝と末梢血におけるATP-bindingCassette
(ABC)トランスポーター遺伝子発現.第63回日本癌学会,福岡, 2004. 9.
13･李　立,清水　隆,福本　学:抗アポトーシス分子Apollonは口腔扁平上皮癌の放射線抵抗性に
関与するか.第47回日本放射線影響学会,長崎, 2004. ll.
14.王　路,清水　隆,石川雄一,立野紘雄,長谷川匡,森武三郎,福本　学:トロトラスト症肝血
管肉腫における-テロ接合性消失およびマイクロサテライト不安定性の解析.第47回日本放射線
影響学会,長崎, 2004. ll.
15.島崎精恵,高橋勝彦,内田隆史,富田基郎: pinl欠損マウス線維芽細胞のUV照射ダメージに対
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する応答性の解析.第77回日本生化学会,横浜, 2004. 10.
16･島崎精恵,高橋勝彦,内田隆史,富田基郎: pinl欠損マウス線維芽細胞の抗腫瘍化合物に対する
応答性の解析.第77回日本生化学会,横浜, 2004. 10.
17･藤森文啓,高橋護人,鈴木　真,秋山弘匡,内田隆史:プロリルイソメラーゼpinlは転写因子
CREBの活性を調節している.第27回日本分子生物学会,神戸, 2004. 12.
18･上家勝芳,荻野大助,徳武巧記,金　勇彪,秋山弘匡,松澤　洋,内田隆史: DNA-転写因子複
/一′
合体形成のQCM技術による解析.第27回日本分子生物学会,神戸, 2004. 12.
19･秋山弘匡,辛　龍雲,内田千代子,北本哲之,内田隆史:プロピルイソメラーゼPinlはアミロイ
ドβ産生を調節しリチウムによる抑制に介在してる.第27回日本分子生物学会,神戸, 2004. 12.
5.学会主催等
1･福本　学‥放射線影響と発癌:ゲノムダイナミズムから固体ダイナミズムへ.第30回加齢研シ
ンポジウム,仙台, 2003. 12.
6.その他
1)国際特許
1･ Tamura G, Ando K, Magae J･ Uchida T: New ligands or nuclear r∞eptor･ US Patent No.
(職605639, 2003. 8. 12.
2)日本特許(公開特言午公報)
I.内田隆史:スクリーニング方法.特願2004-23028, 2αM.
3)その他
1･福本　学:分子生物学･免疫学キーワード辞典(第二版) (永田和宏他編).医学書院(項目分
担), 2003.
病態計測制御研究分野
担当教授　山　家　智　之
I.研究分野紹介
抗酸菌病研究所においては,結核などにフォーカスをおいた研究を行うという特殊性から,呼吸音や
心音の研究は早くから行われてきた｡特に,東北大学ならではの学部の垣根のない医工学研究にこの方
向性は花開き,呼吸音,心音等の電気的描写の研究から,世界でも初めての超音波心臓断層法の開発研
究に結びつき,抗酸菌病研究所は戦後の医学界においてME研究のメッカとなった｡かかる背景を元に
昭和53年,内科学部門のME研究室を主宰してきた田中元直助手が教授に昇任することによって電子
医学部門が発足した｡田中教授は世界初の超音波診断装置の開発と言う成果を元にドップラ法の開発,
超音波顕微鏡の発明等,診断的ME機器の開発臨床研究を精力的に進めるとともに,更に治療における
MEの展開を求め医学部胸部外科学教室から仁田新一助手を助教授として招曙,匪工学研究における診
断と治療の両輪が整った｡昭和60年には胸部外科学教室との協力で日本最初の補助人工心臓臨床応用
の成功例を得るとともに,日本で開発された空気圧駆動型補助人工心臓臨床治験の中心となって事務局
を担当し,世界でも最初となった製造認可を得ることに成功した｡こうして抗酸菌病研究所における医
工学研究も軌道に乗り,加齢医学研究所への改組に伴って｢病態計測制御分野｣へ名称を変更した｡平
成8年には田中教授の東北厚生年金病院院長への栄転を経て,仁田所-助教授が教授に昇任した｡仁田
教授は平成10年から13年まで東北大学副学長を併任し,その間,教室の研究は山家智之助教授が指導
した｡平成16年1月,山家智之助教授が教授に昇任し,現在に至っている｡
臨床研究も附属病院心臓血管外科の外来や病棟等で診療に従事して超音波検査並びに心臓カテーテ
ル検査等を担当することにより更に活発に繰り広げている｡西條芳文助教授は,田中名誉教授の伝統を
受け継いで超音波顕微鏡の研究並びにドップラ法による臨床研究を更に精力的に進めるとともに,附属
病院では心臓外科手術の術中エコーを担当し,手術成績向上に貢献するとともに,肺移植,心臓移植の
臨床時にも術中エコー検査を担当した｡
循環器病学におけるカテーテル検査や冠動脈形成術は当教室が特に重点的に教育してきた所ではあ
るが,東北厚生年金病院,仙台社会保険病院,宮城社会保険病院,県立循環器呼吸器病センター,県立
ガンセンター,公立深谷病院,公立黒川病院,仙南病院などへ医師を派遣し,教室のOBの先生方と協
力しながら臨床の現場で活発に臨床研究を展開し,教育をお願いするとともに,地域医療にも大きく貢
献している｡
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医工学研究における研究成果をベースに,文部科学省の世界的研究教育拠点(トップ30)である, 21
世紀COEプログラム｢バイオナノテクノロジー基盤未来医工学｣の事業推進者に,山家教授が選定さ
れ,~推進研究分野に参加しており, COE研究員としてカナダのオタワハート研究所からWangQingtian
博士を招増した｡また厚生労働科学研究費補助金萌芽的先端医療技術推進研究事業ナノメディシン研究
分野に｢ナノテク集積型人工心筋｣の研究が選定され,白石泰之博士を早稲田大学より招曙した｡更に
平成16年からは成果活用宮城プラザに｢ナノテク人工食道プロジェクト｣を発足させ,北海道大学から
関根一光博士を招増した｡この他に医薬品機構からの大型研究予算｢波動型人工心臓の実用化研究｣な
どの獲得にも成功し,科学技術振興調整費では我々が発案した｢人工括約筋｣プロジェクトが進められ
ている｡このように東北大学に各種の人工内臓開発プロジェクトを立ち上げ,競争的資金を得て精力的
に進めている｡
平成16年には,東北大学に先進医工学研究機構も発足し東北大学に医工学を盛り上げる機運が熟し
つつある｡ 21世紀COEと併せ,大学院研究科としての医工学研究科構想や医工学研究センター構想な
ども提案されており,この方向性はますます発展が期待される｡本分野も,新しいスタッフも加え,戟
が国を代表する医工学研究施設としてますます充実した研究体制を整えつつある｡
現在の主たる研究
電子医学部門の時代から医用生体工学関連の研究が多いことはもちろんであるが,加齢医学研究所の
統合前から,山家智之教授,西條芳文助教授が医学部附属病院と兼担となり,諸先輩方が活躍する関連
病院も交え臨床研究も充実しつつある｡
I)人工臓器の開発研究と臨床
全置換型人工心臓の開発
完全埋め込み型振動流補助人工心臓の開発
超小型軸流ポンプの開発
遠心型埋め込み型補助人工心臓の研究
無拍動人工心臓制御システムの開発
自律神経活動による人工心臓制御
ナノテク人工心筋の開発
埋め込み型てんかん制御装置
皮膚焼却治療装置の開発
人工括約筋の開発
人工食道の研究
病態計測制御研究分野
2)加齢疾患の病態の解明
生体のゆらぎの解析による加齢評価
カオス理論を応用した加齢現象の制御
人工臓器を用いた加齢モデルの確立
加齢に伴う自律神経機能の変動の解析
超音波心臓診断学iこよる加齢の評価
3)超音波学
超音波顕微鏡による動脈硬化組織,血管内皮細胞の音響特性計測
血管内超音波法による冠動脈内応力分布,冠動脈の弾性計測
微弱超音波照射による血管内皮細胞でのNO産生の制御
超音波ナイフによる細胞内カルシウムウェーブの発生,
超音波コントラスト剤の基礎特性の計測
4)再生医療
末梢血管再生療法の開発
心筋血流再生療法の開発
消化管再生用新素材開発
気管･気管支再生用新素材開発
新しい生体親和性超弾性合金スキャフオールドによる再生医療
5)臨床的研究
臨床用空気圧駆動型補助人工心臓の臨床治験
ホルター心電図カオス解析による突然死の予測
フラクタル次元解析による自律神経機能評価
マルチメディア技術を応用したバーチャルPTCA
インターネットの応用による医学教育支援システム
虚血性心疾患の核医学的診断
心エコーデータを元にした流線表示方法による心臓内血流の可視化
3次元超音波法による大動脈弁逆流の成因の検討
経食道心エコー法によるIL､移植患者,肺移植患者の心･肺血流の計測
加齢現象と動脈硬化症に関する日露国際共同研究
心臓移植と動脈硬化に関する日中国際共同研究
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2.研究報告~
1)著書(英文･和文)
1. Vascular Ultrasound. Saijo Y, van der Stee血 AFW･ ed･ Sprlngr-Verlaq, Tokyo, 2003･
2. Ultrasonic Methods for Material Ch餌aCterization. Kundu T ed. Lavoisier, 2003.
-
3. Ultrasonic Nondestructive Evaluation: Engln∞rlng and BiologlCal Material Characterization･
Kundu T ed. CRC Press, 2003.
2)英文論文
1. Yambe T, Shiraishi Y, Yoshizawa M, Tanaka A, Abe K, Sato F, Matsuki H, Esashi M, Haga Y,
Maruyama S, Takagi T, Luo Y, Okamoto E, Kubo Y, Osaka M, Nanka S, Saijo Y, Mibiki Y,
Yamaguchi T. Shibata M, Nitta S･ Artincial myocardium with an artincial baroreHex system uslng
nano t∞hnology･ Bわmed Pha-acother, 57 Suppl 1 : 122S-125S, 2003･
2. Yambe T, Yoshizawa M, Fukudo S, Fukuda H, Kawashima R, Shizuka K, Nanka S, Tanaka A,
Abe K, Sh0両T, Hongo M, Tabayashi K, Nitta S･ Can personality traits predict pathologlCal
responses to audiovisual stimulation?i Bめmed Pha-acother･ 57 Suppl 1 : 83S-86S･ 2003･
3. Yambe T, Yoshizawa M, Tanaka A, Abe K, Tabayashi K, Nitta S･ Non-linear dynamic analysIS
of hemodynamic behavior dur.ng virtual reality lmmerSion･ Biomed Phamacother･ 56 Supp1 2 :
367S-369S, 2(m3.
4. Yambe T, Abe Y, lsoyama T, Tabayashi K, Nanka S, Imachi K, Nitta S･ Non-linear dynamic
analysIS Of hemodynamic parameters in an undulation type a舶cial hea血 system･ Bめmed
Phamacother. 56 Supp1 2 : 364S-366S, 20)3･
5. Yambe T, Yoshizawa M, Taira R, Tanaka A, Tabayashi K, Sasada H, Nitta S･ Chaos attractors
of ventricular elastance to evaluate cardiac performance. Artlf Organs, Jan ; 27(1) : 104-7, 2003･
6. Tanaka A, Yoshizawa M, Abe K, Takeda H, Yambe T, Nitta S. In vivo test orpressurehead and
How rate estimation in a continuous-How artihcial heart. Artlf Organs, 27(I) : 99-103, 2003･
7･ 01egario PS, Yoshizawa M, Tanaka A, Abe K, Takeda H, Yambe T･ Nitta S･ Outnow control fbi
avoiding atrial suction in a continuous How total artiHcial heart･ Art.f Organs, 27(1) : 92-8. 203･
8. Yambe T, Shiraishi S, Yoshizawa M, Tanaka A, Abe K, Sato F, Matsuki H, Haga Y, Maruyama
s, Takagi T, Luo Y, Okamoto 良, Kubo Y, Osaka M, Nanka S, Saijo Y, Mibiki Y, Yamaguchi T,
shibata M, Nitta S : Artihcial myocardium with an artihcial baroreHex system uslng nanO teChnol-
ogy. Bめmed & Pha-achother 2003 57, 122-125, 2003･
9. Saijo Y, Hozumi N, Kobayashi K, Lee C, Nagao M, Ohtsuki S, Tanaka M, Sasaki H, Tanaka M･
Fast Fourier transform acoustic microscopy for biologlCal tissues･ Ultrasound Med Biol, Vol･ 29･
No. SS, S20, 2003.
10. Saijo Y, Kobayashi K, Arai H, Nemoto Y, Nitta S･ Pocket-size ∞ho conn∝table to a personal
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_　computer. Ultrasound Med Biol, Vol.29, No･ 5S, S54, 2003･
ll. Saijo Y, Tanaka A, Owada N, Akino Y, Nitta S. Intravascular tissue veloclty lmaglng Ofcoronary
artery. Ultrasound Med Biol, Vol. 29, No. 5S, S173, 2003･
12. Sasaki H, Saijo Y, Tanaka M, Nitta S. InHuence ortissue preparation on the acoustic properties
of tissue sections at high frequencies. Ultrasound Med Biol, Vol･ 29, No･ 9, 1367-72, 203･
13. Ultrasonic measurement or micro-acoustic prope正es of the biologlCal s0倍materials･ Saijo Y･
-
Ultrasonic Methods for Material Characterkation, Lavoisier, 39-58, 2003･
14. Evaluation or atherosclerosis by acoustic microscopy. Saijo Y. Vascular Ultrasound, Springer-
Verlaq Toky0, 310-326, 2003.
15. Clinical applications of ultrasonic nondestructive evaluation. Saijo Y. Ultrasonic Nondestructive
Evaluation { Engineen'ng and Biological Maten'al Characterkation, CRC Press, 783-812, 2003.
16. Saijo Y, Miyakawa T, Sasaki H, Tanaka M, Nitta S. Acoustic prope証es of ao証c aneurysm
obtained with scannlng aCOuSdc microscopy. Ultrasonics, Vol. 42, N0. I-9, 695-698, 2CO4.
17. Saijo Y, Nitta S, Kobayashi K, Arai H, Nemoto Y. Development oran ultra-ponable ∞ho device
connected to USE port. Ultrasonics, Vol. 42, No. I-9, 699-703, 2(XH.
18. Hozumi N, Yamashita R, L∞ CK, Nagao M, Kobayashi K, Saijo Y, Tanaka M, Tanaka N, Ohtsuki
S. Time一缶equency analysis for pulse driven ultrasonic microscopy for biologlCal tissue characteri-
zation. Ultrasonics, Vol. 42, N0. I-9, 717-722. 2004.
19･ Saijo Y, Tanaka A, Owada N, Akino Y. Nitta S･ Tissue veloclty lmaglng Ofcoronary artery by
rotatlng-type intravascular ultrasound. Ultrasonics, Vol. 42, No. 1-9, 753-757, 2004.
20･ San° H, Saijo Y, Kokubun S･ Material prope正es orthe suprasplnatuS tendon at its insertion -
A measurement with the scannlng acoustic microscopy. J Musculoskektal Res V01. 8, No. I ; 29-
34, 2004.
21･ Suzuki S. Hao B. Matsuda Y, Tabata T. Hoshikawa Y, Saijo Y, Rondo T. Paclitaxel prevents loss
of pulmonary endothelial barrier integrity during cold preservation･ Transplantation Vol. 78, No.
4 ; 524-529, 2(X池.
22･ Saijo Y, Miyakawa T. Sasaki H. Tanaka M, Nitta S･ Acoustic and mechanical properties oraortic
aneurysms assessed by scannlng acoustic microscopy. Acoustical Imaglng VoI. 27 ; 479-483. 2004.
23･ Hozumi N, Yamashita R, Lee C-K, Nagano M, Kobayashi K, Saijo Y, Tanaka M, Tanaka N,
Ohtsuki S･ Ultrasonic sound speed microscope for biological tissue characterization driven by
nanosecond pulse. Acoustical Imaglng Vo1. 27, 495-501. 2m.
24･ Saijo Y, Tanaka A, Sasaki H, Iwamoto T, Santos Filho E, Yoshizawa M, Yambe T. Basic
ultrasonic characteristics or atherosclerosis measured by intravascular u一trasound and acoustic
microscopy. International CongrleSS Serbs 1274, I 16-121, 2cm.
25･ Yambe T, Sekine K, Shiraishi Y, Watanabe M, Shibata M, Yamaguchi T, Quintian W, Duaれ X,
Jian LH, Yoshizawa M･ Tanaka A, Matsuki H, Sato F, Haga Y, Esashi M. Tabayashi K. Mitamura
Y. Sasada H. Sato E, Saijo Y, Nitta S･ Addition of rhythm to non-pulsatile circulation. Biomed
Phamacother. 58 Suppll : S145-9, 2004.
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26. Wang QぅYambe T, Shiraishi Y, Esashi M, Haga Y, Yoshizawa M, Sato F, Matsuki H, Imachi K･
Abe Y, Sasada H. Nitta S : Component engineering for an implantable system Artlf Organs, 28
(10), 869-873, 2004.
27. Yambe T, Yoshizawa M, Saijo Y, Yamaguchi T, Shibata M, Konno S, Nitta S, Kuwayama T･
Brachio-ankle pulse wave velocity and cardio-ankle vascular index (CAVl) I Biomed Phar-
macother. 58 Suppl I : S95-8, 2004･
/
28. Yambe T, Kovalev YA, Milyaglna IA, Milyagln VA, Shiraishi Y, Yoshizawa M, Saijo Y,
Yamaguchi T, Shibata M, Nitta S･ A Japanese-Russian collaborative study on aglng and atheros-
clerosis. Biomed PhafmaCOther. 58 Suppl I : S91-4, 204･
29. Liu H, Yambe T, Sasada H, Nanka S, Tanaka A, Nagatomi R, Nitta S･ Comparison of heaH rate
variability and stroke volume variability. Auton Neurosci, 116(1-2) : 69-75, 2004･
30. Yambe T, Abe Y, Imachi K, Shiraishi Y, Shib甜a M, Yamaguchi T, Wang Q, Duan X, Liu H,
Yoshizawa M, Tanaka A, Matsuki H, Sato F, Haga Y, Esashi M, Tabayashi K, Mitamura Y, Sasada
H, Umezu M, Matsuda T, Nitta S･ Development of an implantable undulation type ventricular
assist device for control of organ circulation. Artlf Organs, 28(10) : 940-4, 2CO4･
31. Wang Q, Yambe T, Shiraishi Y, Esashi M, Haga Y, Yoshizawa M, Sato F, Matsuki H, lmachi K,
Abe Y. Sasada H. Nitta S. Component engineering for an implantable system･ Artlf Organs. 28
(10) : 869-73. 204.
32. Wang Q, Yambe T, Shiraishi Y, Duan X, Nitta S, Tabayashi K, Umezu M･ An a正負cial
myocardium assist system : el∞trohydraulic ventricular actuation improves myocardial tissue per-
rusion in goats. Artlf Organs, 28(9) : 853-7, 2004･
33. Luo Y, Takagi T, Okuyama T, Amae S, Wada M, Nishi K, Kamlyama T･ Yambe T･ Matsuki H･
Functional evaluation of an a舶cial anal sphincter using shape memory alloys. ASAIO J,50(4) :
338-43, 2004.
34. Ono T, Miyamura M, Yasuda Y, Ito T, Saito T, Ishiguro T, Yoshizawa M･ Yambe T･ Beat-to-
beat evaluation of systolic time intervals during bicycle exercise using Impedance cardiography･
Tohoku J Exp Med. 203(1) : 17-29, 2004.
35. Ono T, Yasuda Y, Ilo T, Barros AK, Ishida K, Miyamura M, Yoshizawa M, Yambe T･ Validity
oでthe adaptlVe nlter for accurate measurement or cardiac output in impedance cardiography･
Tohoku J Exp Med, 202(3) : 181-91, 2004.
36. Tanaka A, Yoshizawa M, Abe K, Takeda H, Yambe T, Nitta S, Abe Y, Chinzei T, Imachi K･
open-loop analysts Or transfer characteristics from blood pressure to heart rate uslng an eHectively
total artiEcial heart. Artlf Organs, 28(l) : 109-14, 2004･
37･ Nishi K, Kamlyama T, Wada M, Amae S, Ishii T, Takagi T, Luo Y･ Okuyama T･ Yambe T･
Hayashi Y, Ohi R･ Development or an implantable ani丘cial anal sphincter using a Shape memory
alloy. J Pediatr Surg. 39(I) : 69-72. 2CO4.
38. Yambe T, Nanka SS, Shiraishi Y, Tanaka A, Yoshizawa M, Abe K, Tabayashi K, Takeda H, Nitta
s. Recording vagal nerve activity for the control of an artincial heart system･ ASAIO J･ 49(6) :
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698-700, 2004.
39. Wang QT, Tomoyuki Y, Shiraishi Y, Duan X, Liu H, Nitta S: El∞tro Hydraulic Anincial
Myocardium (EHAM) improves the myocardial perrusion. J Artlf Organs, 28(9), 853-857
2004.
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26.山家智之,白石泰之,渡遽　誠,関根一光,洪　　蘭,段　旭東,王　慶田,劉　紅箭,仁田心
-,金野　敏,桑山貴志,田林胱-:心理傾向性格スケーリングと脈波伝播速度,エレクトロニ
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27.山家智之,堀　叢生,白石泰之,仁田新一,本間大ほか:ナノテクを応用した人工臓器開発の新
しい地平,未来材料, 4(8), 30-37, 2004.
28.山家智之,堀　義生,渡遽　誠,白石泰之,井口篤志,田林胱-,芳賀洋一,注刺正喜,吉澤　誠,
田中　明,松木英敏,佐藤文博, IiI野聡恭,羅　　雲,高木敏行,早瀬敏幸,圃山垂直,仁田新
一,佐々田比呂志,佐藤英明,宮田　剛,里見　進,本間　大,前田　剛:形状記憶合金アクチュ
エータを応用した人工食道開発,日本AEM学会誌, vol.12No.2, 10-15, 2004.
29.白石泰之,山家智之,関根一光,西條芳文,渡邁　誠,柴田宗一,山口　済,王　慶田,段　旭
東,劉　紅箭,仁田新一,岡本英治,吉澤　誠,田中　明,小川大祐,佐藤文博,松木英敏, I一l
野聡恭,羅　　雲,堀　義生,田林胱-,高木敏行,早瀬敏幸,圃山垂直,佐々田比呂志,梅津
光生,本間　大:新しい人工心筋システムの開発,日本AEM学会誌, vol.12, No.2, 2004.
3.国際学会･海外での講演およびセミナー
1)特別講演
1･ Saijo Y･ High Frequency Ultrasonic Tissue Characterization or Atherosclerosis and the Applica-
tion to Assessment of Biom∝hanics･ Invited l∞ture at Laboratoire de Biorheologle et d'ultrasonogra-
phie medicale (LBUM) , Centre hospitalier de l'Universite de Montreal, Hopital Notre-Dame,
Montreal, Canada on May 30, 2003.
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2. Yambe T. Biomedical engln∞rlng COOperative research or Russia and Japan, 2nd Japan-Russia
cooperative Scientinc Conference or Astherosclerosis, Smolensk Medical Academy, Russia, Aug･29.
2003.
3. Saijo Y. Ultrasonic tissue characterization or atherosclerosis 2004. Invited l∞ture at Erasmus
Universlty, The Netherlands on Jam 6, 2004.
4. Yambe T. ArtiGcial Organ Research in 2lst COB in Tohoku Universlty, Invited Lecture for the
各=i
A五島cial Organ Laboratory in Baylor Collage, Baylor College of Medicine, USA, Jam. 30, 2004.
5. Shiraishi Y. Development of'an artiEcial myocardial assist system in Tohoku Universlty, Invited
Lecture for the Artincia1 Organ Laboratory in Baylor Collage, Baylor College or Medicine. USA.
Jan.30,2004.
6. Yambe T. Complex dynamics in Artihcial Organs, Invited lecture of the New England Complex
Dynamics Institute, Invited l∞ture of the New England Complex Dynamics Institute, Boston, USA,
Feb3,2004.
7. Yambe T. Development of the artihcial organs with shape memory alloy actuators, Invited lecture
of the First lntemational Symposium on Intelligent Artifacts and Bio-systems, Feb･ 25, 2004･
8. Yambe T. BioNanoMedical Engineerlng Research in 21 COB program of Tohoku Universlty,
Beijing, China, April 17, 2004.
9. Saijo Y. Basic ultrasonic characteristics or atherosclerosis measured by intravascular ultrasound
and acoustic microscopy. 7th Congress of the Asian Federation of Societies for Ultrasound in
Medicine and Biology. May 19, 2004.
10. Yambe T. 21COE Bioenglneerlng program in Tohoku Universlty, Sp∞ial l∞ture or 3rd lnter-
netional Symposium on Organ Replacement, July 30, 2m･
ll. Saijo Y : Biomedical Applications of Acoustic Microscopy. Invited l∞ture at Erasmus Universlty,
The Netherlands on Nov 18, 2004.
12, Saijo Y: Biomedical Applications or Acoustic Microscopy. Invited l∞ture at St･ Radboud
Universlty, The Netherlands on Nov 21, 2004.
13, Saijo Y : Biomedical Applications of Acoustic Microscopy. Invited l∞ture at Ruhr Universitat at
Bochum, Germany on Nov 22, 2(X的.
2)シンポジウム,ワークショップ　パネルディスカッションなど
I. Yambe T. Artmcial Organ Development uslng Nanotechnology. The 3rd International Sympo-
sium on NanoT∞hnology, Feb, 21, 2005･
3)一般演題
1. Saijo Y, Miyakawa T, Sasaki H, Tanaka M, Nitta S. Acoustic and m∞hanical prope正es ofao証c
aneurysm assessed by scannlng acoustic microscopy. 27th lntemational Symposium on Acoustical
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Imaglng, Saarbrucken, Gemany･ Mar 24, 2003･
2. Saijo Y, Hozumi N, Kobayashi K, Lee C, Nagao M, Ohtsuki S, Tanaka M, Sasaki H. Tanaka M･
Fast Fourier transform acoustic microscopy fbi biologlCal tissues･皿h Congress of the World
Federation for Ultrasound in Medicine and Biology. Montreal, Canada, Jun 2, 2003･
3. Saijo Y, Kobayashi K, Arai H, Nemoto Y, Nitta S･ Pocket-size ∞ho conn∞table to a personal
computer･ 1伽l Congress or the World Federation fbi Ultrasound in Medicine and Biology･
/一′
Montreal, Canada, Jun 2, 2003.
4. Saijo Y, Tanaka A, Owada N. Akino Y, Nitta S･ Intravascular tissue veloclty lmaglng Ofcoronary
aHery･ 1αh Congress or the World Federation for Ultrasound in Medicine and Biology･
Montreal, Canada, Jun 2, 2003.
5. Yambe T･ Artincial Sphincter by the use of shape memory alloy･ 46th Annual Conference of an
America Society fbr A正負cial lntema1 Organs, June 21, 2003
6. Shiraishi Y･ Project ''Artihcial Myocardium''･ lst lnt Sympo or Medical Engineermg ln Russia
and Japan, Sendai, Jut 2003･
7. Saijo Y, Tanaka A, Owada N, Akino Y, Nitta S･ Tissue velocity lmaglng OFcoronary artery by
rotatlng-type intravascular ultrasound･ Ultrasonics International O3･ Granada, Spaln, Jut 2･ 2003･
8. Saijo Y, Miyakawa T, Sasaki H, Tanaka M, Nitta S･ Acoustic prope証es or ao正c aneurysm
obtained with scannlng acoustic microscopy･ Ultrasonics International O3･ Granada, Spain, Ju1 2･
2003.
9. Saijo Y, Kobayashi K, Arai H, Nemoto Y, Nitta S･ Development of an ultra-portable∞ho device
conn∞ted to USE po叶 Ultrasonics International O3･ Granada, Spaln, Ju1 2･ 2003･
10. Yambe T. Pulsation device for rotary blood pomps, 1 lth Congress orthe lnterantional Society for
Rotary Blood pumps, Aug･ 31, 2003･
11･ Yambe T･ Component englneerlng for rotary blood pump･ llth Congress or the lnterantional
Society for Rotary Blood pumps, Aug･ 31, 2003･
12･ Shiraishi Y･ Development or a m∞hanical myocardial assist system for ventricular suppo巾XXX
ESAO Congress, Aachen, Åug 2003･
13･ Yambe T･ Development or an Undulation type velltricular assist device and blood How distribu-
tion･ llth Congress or the lnterantional Society for Rotary Blood pumps, Sep･ I, 2003･
14. Saijo Y. Parametric IVUS and acoustic microscopyevaluation orvulnerable plaque･ 2nd lntema-
tional Conference on the Ultrasonic Measurement and lmaglng Of Tissue Elasticlty･ Corpus
Christi, USA, Oct 14, 2003.
15･ Yambe T･ JapamRussia cooperative study concerning the aslng and the astherosclerosis by the use
or brachial ankle pulse wave velocity, 7th Asia/Oseania Regional Congress of Gerontology, Nov･
27.203.
16･ Yambe T･ Artmcial esophagus with peristalsis movement･ 50th Annual Conference of an
America Society fbr A血色cial Internal Organs, June 18, 2004･
17. Yambe T･ The implantable undulation type ventricular assist device and organ circulation･ 5αh
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Annual Conference of an America Society for Art誼cial Internal Organs, June 18, 2004.
18･ Yambe T･ Supportlng eHect of arti丘cial myocardium on congestiVe heart Failure. 50th Annual
Con筒ence of an America Society for A舶cial lntemal Organs, June 19, 2004.
19･ Shiraishi Y･ Development or an integrative a舶cial myocardial assist device using nanO-devices :
Preliminary study on the hemodynamic erects or mechanical ventricular assistance in goat, Tohoku
Uni COB International Sympo, Sendai, Ju1 2004.
/一′
20･ Saijo Y, Kobayashi K, Fukuma K, Hozumi N, Tanaka N. Fast Fourier transform acoustic
microscopy fbi medicine and biology･ 7th Congress of the Asian Federation or Societies for
Ultrasound in Medicine and Biology･ Utsunomlya, May 18, 2004.
21･ Saijo Y･ Sasaki H, Hozumi N, Kobayashi K, Tanaka M, Yambe T. Development and biomedical
applications of acoustic microscopy･ The 4th lntemational Symposium on Future Medical
Englneerlng based on Bio-nanot∞hnology - Frontiers or Medical lnfbrmatics. Sendai, Jun 25,
2004.　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　,
22･ Yambe T･ Anmcial baroreHex and Huctuations in rotary blood pump, XXXI Annual ESAO
Congress, Warsaw, Sep. 2004.
23･ Shiraishi Y･ Hemodynamic erect of the left or right ventricular assistance by a mechanical
myocardial assist system, XXXI Annual ESAO Congress, Warsaw, Sep･ 2004･
24･ Yambe T･ Nano t∞hnology for the a血cial myocardium, XXXI Annual ESAO Congress,
Warsaw, Sep. 2004.
25･ Yambe T･ Supportlng erect of the implantable undulation pump ventricular assist device on
ischemic heart failure, XXXI Annual ESAO Congress, Warsaw, Sep･ 2004･
26･ Sekine K･ Development or peristaltic anincial esophagus, XXXI Annua一 ESAO Congress,
Warsaw. Sep. 20m.
27･ Shiraishi Y･ Development or an aH誼cial myocardial assist system, 76th ICB Seminar: 7th Polish-
Japanese Seminar on New t∞hnologleS fbr血ure a舶cia1 Organs, Warsaw, Sep･ 2004･
28･ Shiraishi Y･ Prelimlnary Study on evaluation of the hemodynamic function of a totally lmPlanta-
ble a直航cail el∞trohydraulic myocardium, Heaれ Failure & Rotary Blood Pump Summit, Cleveland,
Oct 2cm.
29･ Saijo Y･ Ultrasonic Sound Speed Microscopy for Biomedical Use. 4th International Con筒ence
on Ultrasonic Biomedical Microscannlng･ Harriman, USA, Sep 8, 2004･
30･ Saijo Y･ Comparison ortissue veloclty lmaglng and histology. 4th lntemational Con筒ence on
Ultrasonic Biomedical Microscannlng･ Harriman, USA, SOP 8, 2004･
3L Yambe T･ Artincial Organ Development with Nano Technology･ lst Asian Pacinc Mechanical
Circulatory SuppoH meetlng, March 4, 2005.
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4.国内学会でd)発表
1)特別講演
1.山家智之.重症心不全に対する機械的補助循環.第3回香川心不全研究会･特別講演･ 2003年4
月11日.
2.山家智之.
各コ
日露共同研究一脈波伝搬速度の加齢変化に関する検討.第4回東北腎･動脈硬化研究
会指定講演, 2003年4月19日.
3.山家智之.バイオナノテクノロジー基盤未来医工学.日本電気学会医用電磁駆動システム産業振
興共同研究委員会特別講演, 2003年5月23日.
4.山家智之.睡眠時非侵襲無拘束呼吸心拍モニタリングでバイス開発.第4回Neurocardiology
workshop指定講演, 2003年6月26日.
5.山家智之.人間機械論の昨日テクプロセスへの展開,第36回化学工学会秋季大会招待講演･ 2003
､年9月13日.
6.山家智之.人工臓器と周辺技術.第27回東京電機大学ME公開講座, 2003年9月30日･
7.山家智之.心臓移植のための人工心臓,第41回日本人工臓器学会･市民公開講座･特別講演･ 2003
年11月1日.
8.西條芳文.超音波による動脈硬化の診断.第226回仙南循環器談話会　特別講演会･ 2003年11月
18日.
9.西條芳文.高周波数超音波によるBeyond IVUS Imagingの可能性･第14回日本心血管画像動態
学会. 2004年1月16日.
10.西條芳文.超音波で見るARBの臓器保護作用.石巻市医師会･桃生郡医師会学術講演会･ 2004
年3月26日.
ll.山家智之.脈波伝播速度の加齢変化と心血管イベント発生に関する日露共同研究･公益信託日本
動脈硬化予防研究基金平成15年度研究報告会, 2004年5月14日.
12.山家智之.人間機械論の医工学.第89回東北医学会総会教授就任記念講演会･ 2004年5月21日･
13.山家智之.循環器医療一最近の動向.平成16年度第三回登米郡医師会学術講演会･ 2004年6月
24日.
14.西條芳文.超音波を用いた動脈硬化の定量的診断. ACS治療研究会. 2004年2月25日･
15.山家智之.人工l臓のカオス制御.平成16年度日本物理教育学会東北支部総会特別講演･ 2004年
6月26日.
16.山家智之.加齢制御医工学.第122回加齢医学研究所集談会新任教授特別講演, 2004年6月26
日.
17.山家智之.加齢医学研究所の研究所連携医工学プロジェクト.平成16年度東北大学研究所連携プ
ロジェクト研究成果報告会, 2004年7月2日.
18.山家智之.心臓を聴いて見て触ってみよう!.夏休み大学探検2004, 2004年7月28日･
19.山家智之. PWVとCAVl.第2回東北脈波情報研究会基調講演, 2004年7月31日･
20.山家智之.人間は機械である.平成16年度山形南高校理数科特別講演会, 2004年8月5日･
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21.西條芳文.超音波顕微鏡による血管壁の組織性状評価.第37回山形心臓超音波研究会. 2004年
8月25日.
-22.山家智之.あなたの血管は何歳?.第1回高萩市市民健康づくりフォーラム特別講演, 2005年1
月15日.
23.山家智之.脈の触れない元気な患者が先生方の外来に.第127回臨床集談会, 2005年1月20日.
24.山家智之.産業化を目指すナノテク人工内臓プロジェクト. 2005東北大学先端技術交流会, 2005
/一′
年2月1日.
25.山家智之.特別講演｢ナノテクを応用した人工内臓と医工学.平成16年度第3回福島県振興産業
センター研究開発研究会, 2005年2月17日.
26.山家智之.脈のふれない元気な患者が先生方の外来に,無拍動人工心臓の臨床.栗原郡医師会学
術講演会, 2005年3月17日.
2)シンポジウム,ワークショップ　パネルディスカッションなど
1.山家智之.心理スケーリングと三次元画像刺激に対する病的反応.映像生体影響研究委員会成果
報告会国際ワークショップ, 2003年4月10日.
2.山家智之.脈波伝搬速度と画像視聴覚刺激.第3回井深大メモリア)レBMEシンポジウム, 2003
年4月26日.
3.山家智之.補助人工心臓の現状.第3回宮城循環器シンポジウム, 2003年7月12日.
4.山家智之.埋め込み型人工心筋駆動時の血行動態の非線形解析.第7回生体カオスシンポジウム,
2003年10月11日.
5.山家智之.ナノテク集積型心室補助装置.平成15年度厚生労働科学研究費研究成果普及啓発事業
ナノメディシン成果発表会, 2004年2月18日.
6.山家智之.人工心筋と人工食道.再生医療+ナノメディシンExpo2004, 2004年3月17-19日.
7.山家智之.ナノテク集積による人工臓器開発-ナノテク人工心筋とナノテク人工食道.文部科学
省ナノテクノロジー総合支援プロジェクト:第2回ナノテクノロジー総合シンポジウム, 2004
年3月17日.
8.山家智之.東北大学21世紀COEにおける人工内臓開発のシーズ.第33回人工心臓と補助循環
懇話会パネルディスカッション｢次世代製品を生み出す大学･研究機関のシーズ｣, 2005年1月
28日.
9,山家智之.ナノテク集積型心室補助装置.平成16年度厚生労働科学研究費研究成果普及啓発事業
ナノメディシン成果発表会, 2005年2月22日.
3)一般演題
1.西條芳文. Parametric IVUS and acoustic microscopy evaluation or DCA samples. Beyond
Angiography Japan VIII. 2003年3月27日.
2. Saijo Y, Tanaka A, Owada N, Akino Y, Nitta S. Intravascular tissue velocity imaging.第67回
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日本循環器学会総会･学術集会. 2003年3月29日.
3. Saijo Y. Kobayashi K. Arai H, Nemoto Y. Nitta S･ Development or a Pocket-Size Ultrasound
-　DeviceConnectedtotheUSBPort.第67回日本循環器学会総会･学術集会. 2003年3月29日.
4.西條芳文,仁田新一,小林和人,新井　均,根本由記子.低価格超小型心エコーの画質評価.第
14回日本JLtエコー図学会. 2003年4月17日.
5.西條芳文,堀之内節,小林孝史,田林胱-,仁田新一.感染性心内膜炎の3次元心エコー図.第
各コ
14回日本心エコー図学会. 2003年4月18日.
6.西條芳文,田中　明,大和田直樹,秋野能久,仁田新一.パラメトリックIVUSによる血管内膜
および外膜の自動境界抽出.第14回日本心エコー図学会. 2003年4月18日.
7.西條芳文,佐々木英彦,宮川利史,穂積直裕,小林和人,大槻茂雄,田中直彦,田中元直,仁田
新一. FFT超音波顕微鏡による心移植モデルの音響特性計測.日本超音波医学会　第76回学術
集会. 2003年5月11日.
8.西條芳文,小林和人,新井　均,根本由記子,仁田新一. PC接続可能な超小型超音波診断装置
の開発.日本超音波医学会　第76回学術集会. 2003年5月11日.
9.大和田直樹,西條芳文,田中　明,秋野能久,仁田新一. TissueVelocitylmagingによるプラー
ク性状の定量化に関する検討.日本超音波医学会　第76回学術集会. 2003年5月11日.
10.山家智之.ナノテク集積インテリジェント人工心筋の開発研究.第24回日本循環制御医学会,
2003年5月11日.
ll.山家智之.三次元画像刺激に対する生体反応と対象の心理スケーリング.第41回日本エムイ-学
会2003年6月3日.
12.山家智之.形状記憶合金の代用臓器アクチュエータへの応用.第16回代用臓器研究会, 2004年
1月24日.
13.白石泰之.人工的心筋補助装置の開発と基礎特性,第42回日本ME学会大会,札幌, 2003年7
月.
14.白石泰之.エレクトロハイドロ-リック人工心筋による心補助効果,第3回東北大学医工学シン
ポジウム,仙台, 2003年7月.
15.白石泰之.機械式人工心筋の開発一心補助効果と生体心臓との力学的相互作用の基礎検討-,第
17回日本ME学会秋季大会,京阪奈, 2003年10月.
16.白石泰之.機械式人工心筋の開発一心補助効果と生体心臓との力学的相互作用の基礎検討-,第
41回日本人工臓器学会大会,仙台, 2003年10月.
17.白石泰之.機械式心室補助装置による局所的心筋補助方法の検討,第32回人工心臓と補助循環懇
話会,熱海, 2004年1月.
18.白石泰之.心臓の収縮を補助する人工心筋システムの開発,第1回東北バイオサイエンスシンポ
ジウム,仙台, 2004年5月.
19.白石泰之.人工心筋を用いた心機能補助時の左心室壁に対する影響の検討,第43回日本エム･
イ-学会,金沢, 2004年3月.
20.西條芳文,宮Ii剛史,佐々木英彦,田中元直,仁田新一.超音波顕微鏡による腹部大動脈の組織
性状診断.日本超音波医学会　第76回学術集会. 2003年5月11日.
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21._超音波顕微鏡の医学的有用性.西條芳文,小林和人,佐々木英彦,福間功史,穂積直裕,田中直
彦.日本超音波医学会　第77回学術集会. 2004年5月17日.
22.血管内超音波法による冠動脈2次元組織速度表示方法の開発.西條芳文,田中明,岩本貴宏,サ
ントスエスメラルド,吉澤誠.日本超音波医学会　第77回学術集会. 2(m4年5月18日.
23.白石泰之.血液循環シミュレーションモデルによる透析シャント用ePTFE人工血管の拍動抵抗
特性の比較,第42回日本人工臓器学会大会,東京, 2004年10月.
24.白石泰之.完全埋込を目指した人工心室補助装置の血行力学的影響～慢性動物実験における心収
縮補助効果の検討～,第42回日本人工臓器学会大会,東京, 2004年10月.
25.白石泰之.完全埋込型心室補助装置による循環補助,日本エム･イ-学会東北支部大会,仙台,
2004年11月.
26.西條芳文,穂積直裕,小林和人,田中直彦,福間功史,佐々木英彦,田中元直,山家智之.医学
用超音波音速顕微鏡の開発とその世界的展開.第38回日本エム･イ-学会東北支部大会. 2004
年11月27日.　　　　　　　　　　　　　　　　　,
27.西條芳文,佐々木英彦,田中　明,吉澤　誠,穂積直裕,小林和人,山家智之.種々の周波数の
超音波デバイスによる冠動脈内不安定プラークの検出.第7回日本栓子検出と治療学会大会.
2004年12月4日.
28.白石泰之.小さな機械で山筋をサポートするシステム-完全埋込型エレクトロハイドロ-リック
方式心室補助装置の具現化-,第33回人工心臓と補助循環懇話会,鬼怒川, 2005年1月.
29. Saijo Y, Hozumi N, Kobayashi K, Tanaka M, Yambe T･ Development of speed or sound
microscopy for assessment or tissue elasticity of coronary anery･日本循環器学会第69回学術集
会. 2005年3月20日.
30. Miura 已, Hirosaka A, Abe W, Akino Y, Saijo Y, Intracoronary IL-6 increase accelerates
thrombus formation a的r coronary intervention.日本循環器学会第69回学術集会. 2005年3月
21日.
31. Saijo Y, Tanaka A, Hirosaka A, Yoshizawa M, Akino Y, Yambe T･ lntravascular two~dimen-
sional tissue velocity imaging orvulnerable plaque.日本循環器学会第69回学術集会. 2005年3
月21日.
4)学会主催など
1.第18回みやぎ心エコー研究会. 2003年1月
2.第4回インターベンション･クロスオーバー. 2003年2月
3.第19回みやぎ心エコー研究会. 2003年4月
4.第1回バイオナノテクノロジー研究会, 2003年5月
5.第20回みやぎ心エコー研究会. 2003年7月
6.第1回東北脈波情報研究会, 2003年7月
7.第3回宮城循環器シンポジウム, 2004年7月
8. 7th Sendai Symposium on Ultrasonic Tissue Characterization･ 2003年9月
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9.第2回バイオナノテクノロジー人工臓器研究会, 2003年10月
10.第41回日本人工臓器学会大会, 2003年10月
ll. _第3回バイオナノテクノロジー人工臓器研究会, 2003年10月
12,第21回みやぎ心エコー研究会. 2003年10月
13.第41回日本人工臓器学会大会. 2003年10月
14.第22回みやぎ心エコー研究会. 2004年1月
15.第4回バイオナノテクノロジー人工臓器研究会, 2004年1月
16.第5回インターベンション･クロスオーバー. 2004年3月
17.第23回みやぎ心エコー研究会. 2004年4月
18.第5回バイオナノテクノロジー人工臓器研究会, 2004年4月
19.第2回東北脈波情報研究会, 2億4年7月
20.第24回みやぎ心エコー研究会. 2004年7月
21.第4回宮城循環器シンポジウム, 2004年7月
~ 22.第6回バイオナノテクノロジー人工臓器研究会, 2004年7月
23.第25回みやぎ心エコー研究会. 2004年10月
24.第7回バイオナノテクノロジー人工臓器研究会, 2004年11月
25.第26回みやぎ心エコー研究会. 2005年1月
26.第8回バイオナノテクノロジー人工臓器研究会, 2004年3月
27.第35回加齢研シンポジウム｢再生医療最前線｣ 2005年3月
28.第6回インターベンション･クロスオーバー. 2005年3月
呼吸器再建研究分野
担当教授　近　藤　　　丘
1.研究分野紹介
呼吸器再建研究分野は,当時は国民病として猛威をふるっていた肺結核に対する外科療法の研究を目
的に1923年に抗酸菌病研究所の外科部門として発足した.太平洋戦争直後の復興期から肺切除術の研
究を通じて日本の呼吸器外科の発展に大きな貢献をしてきたが,時代の変遷とともに対象を肺癌,縦隔
腫瘍,進行性びまん性肺疾患など呼吸器疾患全般に拡大して基礎と応用の研究を展開している.現在,敬
授1名,助教授l名,講師1名,助手4名,医員5名,大学院生5名の陣容で病理学,生理学,免疫
学,分子生物学など幾本もの柱の上に,工学分野とのコラボレーションを含めて21世紀にふさわしい呼
吸器外科学の発展を目指している.大学病院呼吸器外科として肺移植を含む年間250例を超える呼吸器
外科手術を中心とした診療と学生教育,内視鏡を駆使した新しい呼吸器疾患の診断と手術手技の開発,
細胞生物学に根ざした呼吸器病態生理学の研究を行っている.
1.肺移植
肺移植の臨床: 2(m年3月の国内初となった脳死肺移植以来,現在まで脳死肺移植7例と生体部分肺
移植3例の実績があり,移植先進国である欧米の成績をも凌駕するような良好な成績を収めている.莱
北大学病院における脳死肺移植と生体部分肺移植は高度先進医療として認可されている.
肺保存の研究:肺保存の良否は移植成績を左右する最も重要な因子の一つである.抗酸菌病研究所時
代から世界に先駆けて肺保存液の研究に着手し,リン酸緩衝液を基本とする肺保存液(EP4 solution)を
独自に開発して動物実験では120時間という驚異的に長い肺保存を達成した.現在,我々の肺移植の臨
床ではEP4 solutionを使用しており,これまで6時間程度とされてきた安全域を大幅に超える12時間
までの臓器保存でも合併症なく肺移植を成功させている.こうしたEP4solutionの優秀性は,肺胞上皮
細胞のイオントランスポート機能やサーファクタント合成能に反映されていることも基礎研究で解明
した.
移植機能不全対策:肺移植後急性期死亡の主要な原因は虚血･再潜流障害による移植機能不全であ
る.最近,その病態は肺血管内皮細胞の障害にあることを明らかにし,動物実験や細胞生物実験で細胞
骨格微小管の安定化による移植機能不全の防止に成功したほか,細胞内情報伝達とアポトーシスとの解
析からヒートショックプロテイン(HSP) 70の誘導による移植肺保護戦略の臨床応用を目指している.
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拒絶反応対策:肺移植後慢性期には拒絶反応による閉塞性細気管支炎が主要な死亡原因となる.今日
ヒトの移植免疫を解析する実験モデルの確立が急がれているが,新しい試みとしてヒト肺上皮細胞への
サイトカイン遺伝子導入とトレランスについて基礎研究を行っている.
心停止ドナー:心拍動下における臓器提供が少ないなか,動物実験でL.停止ドナー肺の機能に関する
研究を行い,レシピエントの生存に十分な機能を保持していることを証明してきた.その成績を解析し
てドナー拡大に向けて臨床応用を準備している.
2.呼吸器疾患の診断と手術手技の開発
胸腔鏡∴今日,肺癌手術にも内視鏡手術が広く普及しているが,単に美容を目的とするのではなく根
治性を保持していなければ患者の期待に応えたことにはならない.現在,早期癌に対しては胸腔鏡と小
関胸で従来の標準手術と比較しても遜色のない肺切除術+リンパ節郭清を行い,術後早期退院,早期社
会復帰を実現させている.一方,癌以外の良性疾患には胸腔鏡手術をさらに積極的に導入し,たとえば
従来なら胸骨縦切開が不可避だった重症筋無力症も,現在は胸腔鏡手術が可能となっている.
肺癌に対する縮小手術:早期肺癌の一部はリンパ節転移の頻度がきわめて低く,従来の肺葉切除+リ
ンパ節部活よりも切除範囲を縮小させても根治が期待できる可能性がある.このことは加齢とともに
失っていく肺機能を温存させて生涯にわたり高いQOLを維持することに寄与するので　早期肺癌の生
物学的悪性度を分子生物学的に検討し,縮小手術の意義を検証している.特に,最近普及し始めたCT
検診で発見されるようになったGround-glassopacity (GGO)タイプの末梢型小型腺癌について,肺癌
細胞の分子マーカーの有無は臨床的に簡便なCT腫瘍陰影消失率にも反映されていることを明らかに
し,画像診断から早期肺癌に対する縮小手術の妥当性を判定する道を開拓している.また,センチネル
リンパ節の同定には赤外線カメラを用いる色素法を開発して,放射性物質を使用しないよう環境対策を
講じている.
気管支鏡:細胞の自家蛍光を検出して気管支の早期癌はもとより前癌病変をも検出するLIFE-Lung
systemを導入して,レントゲンやCTの画像検査では発見できない微小癌診断の限界に挑んでいる.特
に,集団検診の一環として喀疾細胞診を普及させたことで,世界に類がないほど多数の気管支原発早期
扁平上皮癌を検出しており,新たに共同開発した超音波気管支鏡による癌の深達度の評価や気管支周囲
リンパ節の転移判定を通じて, PDT治療,レーザー治療,および高周波治療を駆使して良好な治療成績
をあげている.また,種々の気道内ステントを用いた治療,気道内異物除去の治療にも成果をあげてい
る.
人工肺:もしも人工心臓のように,肺でもガス交換の一部を補助してくれるデバイスが長期にわたり
使用できるのなら,呼吸不全患者のQOLは格段に改善するだろう.そこで　酸素溶解度が高いフッ素
化合物を使用した腹膜潜流呼吸の実現に向けて基礎的実験を行っている.動物実験では著しい肺胞低換
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気状態でも腹膜潜流呼吸によって生存できることを証明している.
3.呼吸器病態生理学
肺切除術のリスク評価:肺癌患者の多くは肺気腫などなんらかの呼吸器疾患を合併している.肺組織
の喪失はその後のQOLを大きく左右するので切除肺葉ごとの詳細な肺機能予測を行い,合併症発生
や予後との関連から肺切除術み適応について提言している.肺気腫に対する肺容量減少手術(LVRS)の
適応と意義についても肺循環動態の解析から検討している.
肺高血圧:肺移植の適応となっている原発性肺高血圧(PPH)の病態は未だ明らかではなく,治療の
選択肢がきわめて少ない.肺血管内皮細胞の増殖にかかわる種々の遺伝子プロファイルの検証を進めて
いるが,最近,動物実験を通じてPPARγからの細胞内情報伝達が重要な役割を担っていることを突き
止めた.これをもとに新たな肺高血圧治療薬の開発を準備している,.
急性呼吸不全:急性呼吸不全(A良DS)の病態を解明するために多方面で研究を展開している.臨床
では呼吸器外科手術のリスクファクターを解析し,誤瞭性肺炎や喀疾喀出障害の防止策を検討してい
る.基礎研究では肺胞上皮細胞のイオントランスポート機能,内皮細胞のバリアー機能,ステロイド局
所代謝,細胞内情報伝達の制御にかかわる検証を行っている.
肺癌細胞の増殖機構:肺癌の遺伝子解析を行い, p53やKrasの変異の意義を検討している.また,脂
癌細胞の増殖機構のなかでいくつかの性ステロイドが重要な役割を担っていることを突き止め,新しい
分子標的治療の可能性を探っている.さらに,肺癌組織における新生血管の生物学的特性を解明し,血
管新生抑制の観点から新たな肺癌治療のツールを確立する準備をしている.
肺の発達:肺の再生医療が実現するには,気道と血管がどのように発達して肺胞におけるガス交換を
可能にするのか,肺の正常な発育を知らなければならない.胎児肺を詳細に検討し,肺の血管新生には
空間的･時間的特性があること,その特性が種々の成長因子によって精密に制御されていることを明ら
かにしてきた.肺の構築の動的な変化という観点から,種々の病態の解明を試みているほか,破壊され
た肺の構築が胎児肺細胞移植によって再生するかどうかの基礎研究を行っている.
2.研究報告
1)著書
1.松村輔二,近藤　丘(分担執筆) :肺移植(文部省科学研究費研究報告書)松田　嘩編　日本医
学館　大阪　2003年
2.岡田克典,近藤　丘(分担執筆) :肺移植(文部省科学研究費研究報告書)松田　嘩編　日本医
学館　大阪　2003年
68　　臓器病態研究部門
3.島田和住,近藤　丘(分担執筆) :肺移植(文部省科学研究費研究報告書)松田　嘩編　日本医
学館　大阪　2(m3年
4.桜田晃,近藤　丘(分担執筆):呼吸器疾患　北村　論編　医薬出版株式会社　東京　2003年
5.岡田克典,近藤　丘(分担執筆) :臨床呼吸器外科第二版　渡辺洋宇･藤村重文編　医学書院　東
京　2003年
6.岡田克典,松村輔二,島田和住,近藤　丘(分担執筆) :胸部移植プロトコール集　北村惣一郎
/.
編　メデイビュー社　東京　2003年
7.松村輔二,岡田克典,近藤　丘(分担執筆):大動物臓器移植実験マニュアル　深尾　立編　日
本医学館　東京　2003年
8.岡田克典,海津慶子,近藤　丘(分担執筆) :肺移植ナ-シング　添田英淳子編学習研究社　東
京　2003年
9.近藤　丘(分担執筆) :呼吸器外科の最新医療　加藤治文編　先端医療技術研究所　東京　2004
年　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　,
10　近藤　丘(分担執筆):肺癌診療二頁の秘訣　藤村重文編　金原出版　東京　2004年
2)原著論文
英文
1･ Tsubochi H, Suzuki S, Kubo H, Ueno T, Yoshimura T, Suzuki T, Sasano H, Rondo T. Early
Changes in Alveolar Fluid Clearance by Nitric Oxide a偶er Endotoxin lnstrillation in Rats.
American Journal of Respiratory Critical Care Medicine. 167(6) : 205-210 (2CO3).
2･ Sakurada A, Sato M, Sagawa M, Nakamura Y, Takahashi H, Endo C, Aikawa H. ReaLtime
Visualization ofCiliary Motion on the Bronchial Surface. Jounal of Bronchology. 10(2) : 30-33
(2003)
3. Nakamura Y, Okada Y, Endo C, Aikawa H, Sato M, Rondo T. Endobronchial Carcinoid Tumor
Combined with Pulmonary Non-tuberculous Mycobacterial Infection-Report or two cases. Lung
Cancer. 39(3) : 227-229 (2003).
4. Endo C, Saito Y, Iwanami H, Tsushima T, Imai T, Sakurada A, Sato M, Rondo T, Koike K,
Handa M, F可imura S. A randomized Tria一 or Postoperative UFT Therapy ln p Stage I, II no -
Small Cell Lung Cancer. Lung Cancer. 40(3) : 181-186 (203).
5. Ishibashi H, Suzuki T, Suzuki S, Moriya T, Kaneko C, Takizawa M, Handa M, Rondo T. Sex
Steroid Hormone Receptors in Human Thymoma. The Journal of Clinical Endocrinology &
Metabo嵐m. 88(5) : 2300-2317 (2003).
6･ Inoue K, Suzuki S. Kubo A. Jshida I, Ueda S, Rondo T. EHects or Rewarmlng On Nuclear
Factor-kB and lnterleukin 8 Expression in Cold Preserved Alveolar Epithelial Cells. Transplanta-
tion. 46(2) : 409-415 (2003).
7･ Wu Shulin, Sato M, Endo C, Sakurada A, Dons B, Chen Y, Okada Y, Matsumura Y, Sueoka F,
Kondo T･ hnRNP BI Protein May be a Possible Prognostic Factor in Squamous cel一 Carcinoma
呼吸器再建研究分野　　6 9
orthe Lung. Lung Cancer. 41(I) : 179-186 (2003).
8. Suzuki S, Tsubochi H, Darnel A, Suzuki T, Sasano H, Kurozowki ZS, Rondo T･ Expression or
Bl l Hydroxysteroid Dehydrogenase Type I in Alveolar Epithelial CelL Endocrine Journal 50(4) :
445-451 (2003).
9. Suzuki S, Miyamoto A, Aikawa H, Tabata T, Matsumura Y, Rondo T･ Right Lung Cancer with
Right Aortic Arch. The Japanese Journal of Thoracic and Cardiovascular Surgery･ 51(9) :
469-471 (2003).
10, Oyaizu T. Okada Y, Syqii W, Matsumura Y, Sado T, Sato M, Rondo T･ Reduction ofR∞iplent
Macrophages by Gadolinium Chloride Prevents Development of Obliterative Airway Disease in a
Rat Model of Heterotopic Tracheal Transplantation. Transplantation. 76(8) : 1738-1740 (203)
ll, 1shibashi H, Moriya T, Matsuda Y, Sado T, Hoshikawa Y, Chida M, Sato M, Sasano H･
Pulmonary Mucinous Cystadenocarcinoma : RepoH of a Case and Review or the Literature･
Annab of Thoracic Surgery. 7(6) : 1738-1740 (2003)･ノ
12. Suzuki S, Tsubochi H, Ishibashi H, Suzuki T, Rondo T, Sasano H. Increased Expression of ll-
hydroxysteroid Dehydrogenase Type 2 in the Lungs or Patients with Acute Respiratory Distress
syndrome. Pathology International. 53(I) : 751-756 (2003) i
13. Ishibashi H, Suzuki T, Suzuki S, Handa M, Rondo T, Sasano H. Sex Hormones R∞epors in
Human Thymoma. Jounal of Clinical Endocn'ne and Metabolkm･ 88(5) : 2309-2317 (2003) 〟
14. Song C, Suzuki S. Kubo H, Hoshikawa Y, Tabata I Kondo T･ EHects ofAntiplatelet Agents on
pulmonary Haemodynamic Response to fMLP in Endotoxin Primed Rats･ Thora･X･ 59(I) : 39-44
(2004).
15. Yamanaka S, Sakurada A, Matsumura Y, Endo C, Sato M, Rondo T. A rarecaseorHemabgioma
Ahsing from the Azygos Vein : Informative Procedure with Endobronchial Ultrasonography･ The
Journal of Thoracic and Cardiovascular Surgery･ 127(l) : 292-295 (2004) I
16. Kumasaka T, Seyama K, Mitani K, Sato T, Souma S, Rondo T, Hayashi S, MinaminM, Uekusa
T, Fukuchi Y, Suda K･ LymphanglOgeneSis in Lymphagioleiomyomatosis･ Ame庇an Journal
of Surgical Pathology. 28(8) : 1007-1016 (2004)･
17. Nakamura Y, Endo C, Sato M, Sakurada A, Watanabe S, Sakata R, Rondo T. A New T∝nlque
ror Endobronchial Ultrasonography and Comparison of Two Ultrasonic Probes･ Chest･ 126(2) ･･
192-197 (2004)
18. Suzuki S, Hao B, Sugawara T, Matsuda Y, Hoshikawa Y, Saijyo Y, Rondo T･ Paclitaxel Prevents
Loss of Pulmonary Endothelial Barrier Jntegrlty During Cold Preservation･ Transplantation･ 78
(4) : 524-529 (2004).
19. Nakamura Y, Sakurada A, Sato M, Endo C, Watanabe S, Sakata R, Rondo T. Dir∞tions or
Mucous Surface Waves in Large Bronchi are DiHerent Between Human Beings and Quadrupeds･
The Journal of Bronchology. ll(2) : 98-104 (2004) ･
20. Yamanaka S, Sunamura M, Fukukawa T, Libo S, Liviu P L, Abe T, Yatsuoka T, F巾imura H.
Shibuya 已, Kotobuki N, Oshimura M, Sakurada A, Sato M, Rondo T･ Chromosome 12･
70　　臓器病態研究部門
Frequently Deleted in Human Pancreatic Cancer, May Encode a Tumor-suppressor Gene that
suppresses Angiogenesis. Laboratory Imestigation. 84 : 1339-1351 (204).
21. Suzuki S, Matsuda Y, Sugawara T, Tabata T, Ishibashi H, Hoshikawa Y, Kubo Y, Rondo T･
EHects of Carbennozolone on Alveolar Fluid Clearance and Lung lnHammation in the Rat･
Critical Care Medicine. 32(9) : 1910+915 (2CO4).
和文
I.前田寿美子,松村輔二,近藤　丘:癌腫,肉腫,月翻胞別にみた転移闇市腫瘍に対する外科治療
の意義.胸部外科56(I) : 14-18 (2003).
2.阿部庄作,綾部公孫,近藤　丘,山田　玄,高橋弘毅: ｢全国気管支鏡調査2(m｣からみた気管
支鏡検査の実態.気管支学25(1) : 5-15 (2003).
3.小柳津毅,岡田克典,松村輔二,島田和住,佐渡　哲,近藤　丘:アロ免疫に伴う閉塞性気道病
変形成に対するレシピエントマクロファージ除去の効果.移植38(1) : 65-73 (2003).
4.松村輔二,近藤丘:アレルギー性疾患の特殊な治療の現状と展望-肺移植.アレルギー免疫10
(3) : 68-78 (2003).
5.太田和夫,川崎誠治,北村惣一郎,近藤　丘,里見　進,杉谷　篤,高橋公太:臓器移植法施行
5年を迎えて.今日の移植16(3) : 215-234 (2003).
6.松村輔二,近藤　丘:成人例に対する生体部分肺移植の適応.今日の移植16(3) : 245-251
(2003).
7.藤村重文,近藤　丘,半田政志:細胞外液組成肺保存液Ep3/Ep4液の開発史.今日の移植16(4) :
323-329 (2003).
8.田畑俊治,松村輔二,岡田克典,島田和任,鈴木　聡,遠藤千顕,星川　康,桜田　晃,岸本晃
司,相川広一,菅原崇史,松田安史,山中澄隆,宮本彰,海津慶子,近藤丘:第19回日本肺お
よび心肺移植研究会記録一両側下葉切除を付加した脳死両肺移植の経験.移植38(4) : 293-299
(2003).
9.千田雅之,半田政志,小野修一,高橋里美,谷田達男,近藤　丘:肺癌切除例における術後問質
性肺炎発症における術前限局性肺炎所見の意義.びまん性肺疾患調査研究班平成14年度研究報
告書: 160-165 (2003).
10.松村輔二,近藤　丘:脳死肺移植の現状.移植38(5) : 304-308 (2003).
ll.岡田克典,近藤　丘:肺移植の適応とレシピエント選択基準.日本臨床61(12) : 2205-2211
(203).
12.岡田克典,近藤　丘: COPDと肺移植.診断と治療91(12) : 2255-2259 (2003).
13.松村輔二,岡田克典,島田和任,遠藤千顕,千田雅之,桜田　晃,佐藤雅美,近藤　丘:切離面
を縫合閉鎖しない新しい肺区切除術.胸部外科57(1) : 3上37 (2004).
14.遠藤千顕,近藤　丘: EBMに基づいた肺癌診療ガイドラインの作成方法. Annual Review呼吸
器279-285 (2004).
15.田畑俊治,近藤　丘:肺がんの胸腔鏡手術　Medico35(3) : 13-15 (2m).
16.岡田克典,近藤　丘:肺がんの標準手術　外科治療卯(1) : 337-342 (2004).
呼吸器再建研究分野　　7 I
17.相川広一,佐藤雅美,遠藤千顕,桜田　晃,山中澄隆,宮本　彰,近藤　丘‥経気道的酸素投与
下の気管内局所酸素濃度の検討一気道内の発火事故防止のために.気管支学26(2) : 154-158
(2(m4).
18.笠島敦子,遠藤希之,森谷卓也,渡辺みか,坂元和宏,笹野公伸,田畑俊治,佐藤雅美,近藤　丘:
Mucoepidermoid carcinoma or bronchusの1例.診断病理21(1) : 40-42 (2004)･
19.菅原崇史,田畑俊治,松村輔二,岡田克典,鈴木　聡,松田安史,近藤　丘:第20回日本肺お
よび心肺移植研究会記録一新しい肺保存液の開発に向けて　移植39(2) : 204-200(2004).
20.田畑俊治,岡田克典,松村輔二,鈴木　聡,星川　康,桜田　晃,澤田貴裕,菅原崇史,松田安
史,海津慶子,佐藤雅美,近藤　丘:第20回日本肺および心肺移植研究会記録一両側生体肺葉移
植後,両側気管支吻合部肺動脈塵にて術死した一例.移植39(2) : 208-208 (2CO4).
21.松村輔二,田畑俊治,近藤　丘,南　正人,中根　茂,松田　陣,伊達洋至,青江　基,清水信
義,長谷川誠記,坂東　徹,和田洋巳:肺移植からみた脳死ドナーの評価と利用の状況.移植39
(7) : 200-200(2004).　　　　　　　　　　　　　　　,
22.山中澄隆,佐藤雅美,桜田晃,遠藤千顕,半田政志,近藤　丘:喫煙が予後に及ぼす影響の性差.
肺癌〟(2) : 83-89 (2004).
23.桜田晃,遠藤千顕,佐藤雅美,近藤　丘:ガイドラインからみた肺癌外科の構築一中心型早期肺
癌のガイドライン.日本外科学会雑誌105(7) : 388-391 (2004).
24.松村輔二,近藤　丘:胸腔鏡下肺癌切除術の適応.治療学38(6) : 51-54 (2004).
25.石橋洋則,鈴木　貴,鈴木　聡,森谷卓也,金子智香,砂盛　誠,中田泰介,近藤　丘: Estrogen
inhibits the prol龍ration or thymic epithelial cells and in situ production or estrogens in human
thymoma.東北医学会雑誌116: 84-92 (2004)i
26.菅原崇史,田畑俊治,松村輔二,岡田克典,星川　康,鈴木　聡,松田安史,近藤　丘:ラット
肺移植後虚血再潜流傷害に対するHsp70誘導体の効果.移植39(3) : 275-280 (2004)･
27.桜田晃,佐藤雅美,近藤　丘:喀疾細胞診の現状と課題.呼吸器外科6(3) : 258-264 (2004).
28.岡田克典,近藤　丘:心停止ドナーからの肺移植の現状と問題点.今日の移植17(5) : 683-688
(2004).
29,岡田克典,近藤　丘:脳死肺移植と生体肺移植の現況.呼吸23(10) : 755-759 (2004).
30.田畑俊治,岡田克典,近藤　丘:臓器移植における免疫抑制剤の使い万一肺移植.クリニカ31(5) :
35-37 (2004).
31.鈴木　聡,坪地宏嘉,石橋洋則,鈴木　貴,近藤　丘,笹野公伸: ARDSにおけるIlβ-hydroxyster一
〇id dehydrogenase type 2の発現元進.臨床呼吸生理36(2) : 25-27 (2004) ･
32.桜田　晃,佐藤雅美,近藤　丘,藤村重文: EBMの手法による肺がん診療ガイドライン.血液･
腫瘍科48(6) : 615-619 (2004).
33.星川　康,近藤　丘:肺切除後の特発闇市線維症急性増悪及び急性問質闇市炎について.日本外
科学会雑誌105(12) : 757-762 (2004).
34.星川　康,小野貞文,近藤　丘:原発性肺高血圧症一発症を規定する遺伝子変異,遺伝子多型,及
び遺伝子異常.血栓と循環11(4) : 16-23 (2003)
35.岡田克典,近藤　丘:肺移植　日本胸部臨床俄(2) : 121-128 (2003)
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36.近藤　丘:呼吸器外科医の動画のプレゼンテーション.胸部外科56(5) : 399-402 (2003).
37.近藤　丘,白日高歩,児玉　憲,呉屋朝幸:座談会一肺癌手術後の生存率はどう改善されたか.呼
吸22(8) : 739-750 (2003).
38.近藤　丘:肺移植の実際と今後の課題.宮城県医師会報: 694-699 (2003).
39.近藤　丘:臨床一研究の周辺から.呼吸22(9) : 839-840 (2(m3).
的.松村輔二,近藤　丘:肺移植の現状と治療の実際　看護技術50(9) : 747-750 (2004)
/〃｢
3.国際学会･海外での講演およびセミナー
1)特別講演
1. Rondo T: Lung Transplantation后om Brain-dead Donor in Japan. The 8th Meeting or the
Hirosaki International Forum or Medical Science, November 4, 2004 (Hirosaki, Japan).
2)一般演題
1. 1shibashi H, Suzuki T, Handa M, Rondo T, Sasano K: Sex hormones r∞eptors in human
thymoma.-ClinicopathologlCal analysIS. 19th European Congress or Pathology, September 6, 2003
(Slovenia, USA).
2. Ishibashi H, Suzuki S, Sunamori M, Handa M, Rondo T, Sasano K: In situ Production of
Estrogens in Human Thymoma. The Endocrine Society'S 85 th Anuual Meeting, Jun 19. 2003
(Philadelphia, USA).
3. Sugawara T, Tabata T, Matsumura Y, Okada Y, Rondo T: A Heaれ Shock Protein 70 Inducer,
Geranylgeranylacetone, Suppresses lschemia-Reperfusion Injury After Lung Transplantation in
Rats. The International Society for Hean Lung Transplantation 24th Annual M∞ting, Apri一 5,
2(m3 (Sam Francisco, USA).
3. Matsuda Y, Hoshikawa Y, Suzuki S, Tabata T, Sugawara T, Suzuki T, Sunamori A, Sakurada A,
Matsumura Y, Rondo T : Attenuation or Monocrotaline (MCT) -induced Pulmonary Hypenen-
sion (PH) in Rats by a Peroxisome Prolirerator Gamma (PPA gamma)Ligand. American
Thoracic Society, May 24, 2004 (Orlando, USA).
4. Hoshikawa Y, Matsuda Y, Okada Y. Suzuki S. Tabata T, Kondo T : A Peroxisome Proliferator-
Activated R∞eptor Gamma (PPA Gamma) Ligand Reduces Chronic Hypoxia｣nduced Car-
dionulmonary Alterations in Rats. American Thoracic Society I00th International Conference,
May 21, 2004 (Florida, USA).
5. Matsumura Y : Lung Transplantation in Japan. 3rd International Symposium ofOrgan Replace一
ment. July 30, 2α壇(Sendai, Japan).
6. Hoshikawa Y, Matsuda Y, Suzuki S, Okada Y, Tabata T, Matsumura Y, Rondo T : Osteopontin
May be Responsib一e for Pulmonary Vascular Remodeling. Aspen Lung Conference 47 th Annual
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M∞ting･ Jun ll, 2004 (Aspen, USA).
5.国内学会での発表
1)特別講演,シンポジウム,ワークショップ
l･近藤　丘:肺移植外科の現況と問題点･第13回日本頭頚部外科学会総会. 2003年1月24日(価
台).特別講演
2･近藤　丘:縦隔腫瘍に関する諸問題･県病医学会呼吸器外科分科会. 2003年2月27日(盛岡).
特別講演
3･近藤　丘‥肺移植･移植医療勉強会. 2003年4月20日(東京).特別講演
4･近藤　丘‥肺移植の実際と今後の問題･第35回仙南五市郡医学会. 2003年6月28日(白石).特
別講演　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ノ
5･近藤　丘‥本邦における肺移植臨床の現状と課題.第36回チェストカンファレンス総会. 2003
年7月19日(新潟).特別講演
6･近藤　丘‥肺移植の医療の現状と課題.金沢医科大学大学院特別セミナー. 2003年10月20日
(金沢).特別講演
7･近藤　丘:肺の病気と肺移植　2003年東北大学祭記念シンポジウム. 2003年11月3日(仙台).
特別講演
8･近藤　丘‥わが国の肺移植医療の現状と課題.第15回静岡県呼吸器外科医師会. 2004年1月10
日(静岡).特別講演
9･近藤　丘:呼吸器外科における最近のトピックス-低侵襲手術と肺移植　第1回鹿児島呼吸器
懇話会. 2004年1月16日(鹿児島).特別講演
10･近藤　丘:肺移植の現状と今後の課題･第78回日本呼吸器学会東北地方会. 2004年2月7日(仙
台).特別講演
11･近藤　丘:肺癌外科治療の最近の方向性･第2回千葉肺癌カンファレンス. 2004年7月2日(千
葉).特別講演
12･近藤　丘‥わが国の肺移植の現状と成績･旭川医大肺癌勉強会学術講演会. 2004年7月16日(旭
川).特別講演
13･近藤　丘‥ LAMに関する肺移植･第8回関東肺移植検討会. 2004年10月1日(東京).特別講
演
14･近藤　丘:再生医療一肺移植･第96回ACCP日本支部定期教育講演会. 2004年10月2日(価
台).特別講演
15･松村輔二:我が国における小児肺移植の実態.小児心臓･肺移植に関する国際シンポジウム.
2003年1月17日(大阪).シンポジウム
16･松村輔二･近藤　丘‥本邦における肺移植の現状.第20回日本呼吸器外科学会総会. 2003年5
月9日(東京).特別報告
17･松村輔二･岡田克典･田畑俊治･桜田晃,菅原崇史･松田安史･近藤丘:肺移植におけるmarginal
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donorの利用.第10回日本臓器保存生物医学会. 2003年5月25日(仙台).シンポジウム
18.岡田克典,松村輔二,島田和住,佐藤雅美,鈴木　聡,遠藤千顕,星川　康,桜田　晃,田畑俊
一治,相川広一,岸本晃司,井口篤志,半田政志,佐渡　哲,近藤　丘:脳死肺移植の現状と問題
点.第103回日本外科学会総会. 2003年6月3日(札幌).パネルディスカッション
19.岡田克典,近藤丘:肺移植の最前線.第2回山形医療セミナー. 2003年6月13日(山形).特別
講演
20.松村輔二,星川　康,桜田　晃,岸本晃司,菅原崇史,山中澄隆,近藤　丘:胸骨正中経路によ
る右肺管状切除全摘術.第44回日本肺癌学会総会. 2003年11月7日(東京).ビデオセッショ
ン
21.棚輔二‥肺移植.第4回移植医療勉強会. 2(朋年5月16日(東京)･特別講演
22.岡田克典,松村輔二,田畑俊治,海津慶子,佐藤雅美,近藤　丘:肺移植の現状.第44回日本
呼吸器学会総会. 2004年4月1日(東京).ワークショップ
23.松村輔二,岡田克典,鈴木　聡,星川　康,桜田　晃,田畑俊治,佐藤雅美,近藤　丘:超音波
凝固切開装置と吸収性縫合補強材による切離面を閉鎖しない拡大肺区域切除例.第100回日本外
科学会総会. 2004年4月7日(大阪).パネルディスカッション
24.松村輔二,岡田克典,田畑俊治,佐渡　哲,星川　康,菅原崇史,松田安史,海津慶子,近藤　丘:
脳死肺移植からみたドナー情報伝達の現状と問題点.第的回日本移植学会総会. 2004年9月18
日(岡山).シンポジウム
25.岡田克典,松村輔二,菅原崇史,佐渡　哲,田畑俊治,海津慶子,近藤　丘: AUC0-4を用いた
肺移植後シクロスポリン血中濃度モニタリングの経験.第00回日本移植学会総会. 2004年9月
18日(岡山).パネルディスカッション
26.岡田克典,松村輔二,佐渡　哲,田畑俊治,星川　康,鈴木　聡,大石　久,近藤　丘:LAM
に対する肺移植の経験.第8回日本気胸･嚢胞性疾患学会総会. 2004年9月30日(横浜).シン
ポジウム
27.松村輔二,田畑俊治,岡田克典,星川　康,桜田　晃,佐渡　哲,鈴木　聡,近藤　丘:前縦隔
疾患に対する胸腔鏡下手術と開胸手術の適応評価.第66回日本臨床外科学会総会. 2004年10月
14日(東京).シンポジウム
31.松村輔二:肺炎と肺癌の鑑別.第5回泉中央地区感染症勉強会. 2004年6月18日(仙台).特別
講演
2)一般演題
1.田畑俊治,松村輔二,岡田克典,島田和偉,鈴木聡,遠藤千顕,星川　康,桜田　晃,岸本晃司,
相川広一,菅原崇史,松田安史,山中澄隆,近藤丘:両側下葉切除を付加した脳死両肺移植の経
験.第19回日本肺および心肺移植研究会. 2003年1月19日(大阪)
2.宮本　彰,遠藤千顕,桜田　晃,相川広一,岸本晃司,山中澄隆,菅原崇史,松田安史,佐藤雅
美,近藤　丘:当科におけるPDT8年の経験.第19回東北肺癌研究談話会.2003年1月19日(価
台)
呼吸器再建研究分野　　75
3.山中澄隆,遠藤千顕,桜田　晃,相川広一,宮本　彰,佐藤雅美,近藤　丘,半田政志:重喫煙
者における術前マーキング適応基準に関する検討.第19回東北肺癌研究談話会. 2003年1月19
日(仙台)
4.桜田　晃,佐藤雅美,近藤　丘:気管支鏡による気道線毛運動観察の試みについて.第119回加
齢研集談会. 2003年1月24日(仙台)
5.菅原崇史,松村輔二,田畑俊治,岡田克典,鈴木　聡,星川　康,松田安史,近藤　丘:ラット
肺移植虚血再潜流障害におけるGeranylgeranylacetoneのアポトーシス制御並びに肺障害抑制効
果.第18回Critical Care Medicine懇話会. 2003年2月13日(仙台)
6.山中澄隆,岡田克典,島田和住,岸本晃司,遠藤千顕,田畑俊治,相川広一,宮本　彰,桜田　晃,
鈴木　聡,菅原崇史,松田安史,星川　康,近藤　丘:甲状腺機能克進症を合併し,術後循環管
理に難渋した原発性肺高血圧症に対する両側生体部分肺移植の一例.第76回日本呼吸器学会東
北地方会. 2003年2月15日(盛岡)
7.小荒井晃,小川浩正,大河原雄一,杉浦久敏, -瀬正和1服部俊夫,鈴木　聡,田畑俊治,相川
広一,宮本　彰,近藤　丘:両側肺嚢胞の急速な拡大で急性呼吸不全に陥り,手術により改善し
得た一例.第76回日本呼吸器学会東北地方会. 2003年2月15日(盛岡)
8.松村輔二,鈴木　聡,岡田克典,遠藤千顕,星川　康,桜田　晃,田畑俊治,相川広一,山中澄
隆,宮本　彰,菅原崇史,松田安史,近藤　丘:胸腺疾患に対する胸腔鏡下手術の経験.第14回
宮城胸腔鏡談話会. 2003年2月26日(仙台)
9.ホウ･ビン,鈴木　聡,西條芳文,田畑俊治,星川　康,近藤　丘:冷却再加温が肺血管内皮細
胞の透過性におよぼす影響.第11回バイオフィジオロジー研究会. 2003年2月21日(京都)
10,ホウ･ビン,鈴木　聡,西條芳文,田畑俊治,星川　康,近藤　丘:冷却面加温が肺血管内皮細
胞の透過性におよぼす影響.第7回東北肺循環研究会. 2003年3月15日(仙台)
ll.松村輔二,鈴木　聡,岡田克典,遠藤千顕,星川　康,櫻田　晃,田畑俊治,相川広一,山中澄
隆,宮本　彰,菅原崇史,松田安史,近藤　丘:重症筋無力症に対する胸腔鏡下拡大胸腺摘除術
の経験.第14回内視鏡外科フォーラム. 2003年4月19日(須賀川)
12.松田安史,星川　康,鈴木　聡,岡田克典,菅原崇史,遠藤千顕,松村輔二,佐藤雅美,近藤　丘:
ラット肺高血圧モデルに対するPPARγligandの抑制効果.第20回日本呼吸器外科学会総会.
2003年5月8日(東京)
13.田畑俊治,松村輔二,岡田克典,鈴木　聡,遠藤千顕,星川　康,桜田　晃,相川広一,菅原崇
史,松田安史,宮本　彰,山中澄隆,近藤　丘:両側下葉切除を付加した脳死両肺移植の経験.
第20回日本呼吸器外科学会総会. 2003年5月9日(東京)
14.桜田　晃,山中澄隆,宮本　彰,相川広一,遠藤千顕,佐藤雅美,高橋里美,半田政志,斎藤泰
紀,松村輔二,近藤　丘:原発性肺癌の患者構成と手術成績の変化.第20回日本呼吸器外科学
会総会. 2003年5月9日(東京)
15.星川　康,久保裕司,松田安史,鈴木　聡,田畑俊治,遠藤千顕,岡田克典,松村輔二,佐藤雅
美,半田政志,近藤　丘:高齢者の肺切除術後肺炎と上気道防御反射の低下.第20回日本呼吸
器外科学会総会. 2003年5月8日(東京)
16.小柳津毅,一ノ瀬高志,佐藤雅美,半田政志,近藤　丘:上葉原発小型非小細胞肺癌の気管分岐
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部(#7)リンパ節転移の検討.第20回日本呼吸器外科学会総会. 2003年5月8日(東京)
17.中村好宏,渡辺俊一,狩集弘大,遠藤千顕,佐藤雅美,近藤　丘,坂田隆造:経胸超音波による
部位別胸膜運動評価に関する検討.第20回日本呼吸器外科学会総会. 2003年5月8日(東京)
18.中村好宏,桜田　晃,遠藤千顕,近藤　丘,渡辺俊一,坂田隆造:気管･気管支の粘液線毛運動
の方向に関する検討.第26回日本気管支学会総会. 2003年5月29日(東京)
19.桜田　晃,佐藤雅美,中村好宏,遠藤千顕,相川広一,宮本　彰,山中澄隆,松村輔二,近藤　丘:
こ=i
気道線毛運動の観察についての検討.第26回日本気管支学会総会. 2003年5月29日(東京)
20.宮本　彰,遠藤千顕,桜田　晃,相川広一,山中澄隆,菅原崇史,松田安史,佐藤雅美,近藤　丘:
当科におけるPDT8年の成績.第26回日本気管支学会総会. 2003年5月29日(東京)
21.,菅原崇史,松村輔二,岡田克典,田畑俊治,松田安史,島田和偉,遠藤千顕,星川　康,桜田　晃,
鈴木　聡,佐藤雅美,近藤　丘:拡大ビデオスコープによる手術後気管支粘膜評価の経験.第26
回日本気管支学会総会. 2003年5月29日(東京)
22.高橋博大,小柳津毅,山中秀樹,須田秀一,松浦主文,太田保世,高橋里美,半田政志,遠藤千
顕,近藤　丘:手術適応決定における経気管超音波による悪性腫瘍肺門部浸潤診断の有用性.第
26回日本気管支学会総会. 2003年5月29日(東京)
23.相川広一,遠藤千顕,桜田　晃,山中澄隆,宮本　彰,佐藤雅美,菅原崇史,松田安史,近藤　丘:
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田畑俊治,松村輔二,近藤　丘:自家蛍光気管支鏡を用いた診断の有効性の検討.第45回日本
肺癌学会総会. 2004年10月25日(横浜)
80.石橋洋則,鈴木　聡,新井川弘道,保坂智子,箕輪宗生,野田雅史,佐渡　哲,桜田　晃,星川
康,田畑俊治,松村輔二,近藤　丘:悪性胸膜中皮膣におけるステロイド受容体発現の意義.第
45回日本肺癌学会総会. 2004年10月25日(横浜)
81.海津慶子,近藤陽子,土井秀之,阿津　聡,井口　篤,柴　信行,松村輔二,里見　進:心停止
下臓器提供と移植が同時に行われた際の院内コーディネーション.第7回東北移植研究会. 2004
年11月20日(仙台)
5.学会主催など
I.近藤　丘:第19回東北肺癌研究談話会　代表世話人　2003年1月18日(仙台市･艮陵会館)
2.近藤　丘:第10回宮城肺癌治療研究会　世話人　2003年1月31日(仙台市･ホテルメトロポリ
タン)
3.近藤　丘:第18回Critical Care Medicine　懇話会世話人　2(m3年2月13日(仙台市･艮陵会
館)
4.近藤　丘:第10回日本気管支学会気管支鏡認定医･指導医大会　世話人　2003年2月22日(価
台市･艮陵会館)
∫.近藤　丘:第14回宮城胸腔鏡外科談話会　代表世話人　2003年2月28日(仙台市･艮陵会館)
6.近藤　丘:第76回日本呼吸器学会東北地方会･日本結核病学会東北地方会　世話人　2003年2
月15日(盛岡市･岩手医科大学附属循環医療センター)
7.近藤　丘:第14回内視鏡外科フォーラム　世話人　2003年4月19日(須賀川市･翠光苑)
8.近藤　丘:第145回東北外科集談会　会長　2003年6月14日(仙台市･艮陵会館他)
9.近藤　丘:第42回日本肺癌学会東北支部会･第29回日本気管支学会東北支部会　支部会長
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2003年8月2日(郡山市･ビッグアイ)
10.近藤　丘:第77回日本呼吸器学会東北地方会･第107回日本結核病学会東北地方会　世話人
2003年9月13日(郡山市･市民文化センター)
ll.近藤　丘:第146回東北外科集談会　世話人　2003年9月13日(郡山市･保健所ホール他)
12.近藤　丘:第6回東北移植研究会　世話人　2003年11月29日(仙台市･艮陵会館)
13.近藤　丘:第11回宮城肺癌治療研究会　世話人　2004年1月30日(仙台市･ホテルメトロポリ
こコ
タン)
14.近藤　丘:第20回東北肺癌研究談話会　世話人　2004年1月31日(仙台市･艮陵会館)
15.近藤　丘:第15回宮城胸腔鏡外科談話会　代表世話人　2004年2月27日(仙台市･艮陵会館)
16.近藤　丘:第19回CriticalCareMedicine懇話会　世話人　2004年2月19日(仙台市･艮陵会
館)
17.近藤　丘:第15回内視鏡外科フォーラム　世話人　2004年3月27日(仙台市･国際センター)
18.近藤　丘:第147回東北外科集談会　会長　2004年6月12日(仙台市･艮陵会館他)
19.近藤　丘:第43回日本肺癌学会東北支部会･第30回日本呼吸器内視鏡学会東北支部会　会長
2004年7月31日(仙台市･艮陵会館)
20.近藤　丘:第148回東北外科集談会　世話人　2004年9月11日(山形市･山形大学医学部)
21.近藤　丘:第7回東北移植研究会　世話人　2004年11月20日(仙台市･艮陵会館)
6.その他
受賞
I.石橋津別: America Association fbr Cancer Research (アメリカ癌学会)第96回AACR training
award in Anahein 2004. 3. 30
2.大石　久:第21回日本呼吸器外科学会総会優秀示説演題(日本呼吸器外科学会) 2004年2月1
日
3.鈴木　聡:第92回日本臨床生理研究会賞(臨床呼吸生理研究会) 2004年11月13日
腫瘍制御研究部門
腫瘍循環研究分野
担当教授　佐　藤　靖　史
1.研究分野紹介
当研究分野のスタッフは,佐藤靖史教授,堀勝義助教授,安部まゆみ助手であり,佐藤靖史教授は安
部まゆみ助手とともに血管新生の分子機構とその制御に関する研究を,堀勝義助教授は腫瘍血流制御に
よる癌治療の基礎的研究を進めている.なお,安部まゆみ助手は,平成17年4月1日,東京医科歯科大
学大学院医歯学総合研究科ナノメディシン講座の教授として転出した.
主な研究内容
･血管新生の分子機構とその制御に関する研究
血管新生は,促進因子と抑制因子のバランスによって調節されている.これまでに多くの促進因子や
抑制因子が同定されてきた.中でも血管内皮細胞に特異性の高い血管内皮増殖因子(VEGF)やアンジ
オポエチンは特に重要な調節因子と考えられている.血管内皮細胞は,これらの因子の刺激に反応して
種々の遺伝子を発現し,それら遺伝子産物が血管新生の調節に深く関与すると理解されている.そこで
血管新生の過程で血管内皮細胞において機能する転写因子の解析を進め,個々の転写因子の標的遺伝子
を同定すると共に,血管内皮細胞に発現する転写因子には血管新生促進的に機能するもの,血管新生抑
制的に機能するものがあることを明らかにした.また,血管新生を調節する未知の遺伝子を得ることを
目的に,マウス胚性幹(ES)細胞が血管前駆細胞を経て血管内皮細胞に分化する過程で発現する遺伝子
群を, subtraction法を行いて単離･同定し,新規の血管新生調節因子を明らかにして,その機能の解析
を進めている.さらに, VEGF刺激によって血管内皮細胞での発現が誘導される遺伝子群をCDNA
microarray法を用いて網羅的に解析し,その中から,血管新生の刺激に反応して血管内皮自身が産生し,
血管新生を抑制するnegative feedback調節因子としての機能を果たすと考えられる新規の機能性因子
を見出し,解析を進めている.
･腫瘍血流制御による癌治療の基礎的研究
固形腫瘍の病態生理,特に腫瘍微小循環動態は癌の治療に密接に関連している.最近,コンプレタス
タチンA-4 (Amcan bush willowから抽出された生薬)誘導体が選択的かつ不可逆的な腫瘍血流遮断
作用を有し,癌への栄養供給を断つことにより広範囲の腫瘍壊死を誘導することを示した.同時に,そ
の微小循環メカニズムと壊死誘導のプロセスを解明した.現在,この基礎的所見に立脚した癌治療,ち
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よびDDSへの応用研究を進めている.
2.研究報告
1)著書(和文･英文)
1.佐藤靖史.血管新生.臨床腫瘍: 87-94,癌と化学療法社, 2003.
2.佐藤靖史.腫瘍血管.内科学第2版I: 59-60,文光社, 2003.
3.佐藤靖史.血管新生.生活習慣病キーワード1 : 32-33,医事出版社, 2004.
4.佐藤靖史,安部まゆみ.脈管形成と血管新生にかかわる転写因子.基礎から臨床応用までの血管
研究がわかる: 53-61,羊土社, 2004.
5.佐藤靖史.分子標的療法と血管新生.治療学: 46,ライフサイエンス出版, 2004.
} 6･ Sato Y : The ETS family ortranscription factors. In …Genetics o†Angiogenesis''(BIOS Scienti丘c
Publisher Ltd. Oxford) pp. 55-68, 2003.
2)英文論文
1･ Hori K, Saito S, Sato Y, Akita H, Kawaguchi T, Sugiyama K, Sato H : Di範rential relationship
betw∞n changes in tumour size and microcirculatory mnctions induced by therapy with an
antivascular drug and with cytotoxic drugs : implications for evalustion or therapeutic e範cacy
ofAC7700(AVE8062). Eur. J. Cancer. 39: 19571966, 2003.
2･ Sato Y : Neovascularization; its molecular mechanism and biology. Intern Med 42: 295-297,
2003,
3･ Sato Y : Mol∞ular diagnosis or tunmor anglOgeneSis and ant主anglOgenic cancer therapy. ht I
C協. OncoL 8 : 200-206, 2003.
4. Sato Y : Aminopeptidase and anglOgeneSis. Endothelium 10 : 287-290, 2003.
5. Hori K, Saito S : Microvascular m∞hanisms by which the combretastatin A-4 derivative AC7700
(AVE8062) induces tumour blood How stasis. Br J Cancer. 89.I 1334-1344, 2CO3.
6･ Hori K, Saito S: Induction ortumour blood How stasis and n∞rosis: a new請nction for eplne-
phrine similar to that of combretastatin A-4 derivative AVE8062 (AC77m). Br J Cancer. 90:
549-553, 2004.
7･ Hasegawa Y, Abe M, Shiiba K, Sasaki I, Sato Y: Transcrlpt10nal regulation or humen an-
gIOPOletim2 by transcrlPt10n factor ETST. Biochem. Biophys. Res. Commun. 361 : 52-58, 204.
8. Niizeki 0, Miyashita H, Yamasaki T, Akada T, Abe M, Yoshida N, Toshio W, Yoshimatsu H, Sato
Y : TranscrlptlOnal regu一ation or anglOgeneSis-related puromycln-insensitive leucyl-sp∞inc
aminopeptidase in endothelial cells. Arch. Biochem. Biophys. 424 : 63-71, 204.
9･ Watanabe D, Takagi H, Suzuma K, Suzuma I, Oh H, Ohashi H, Kemmochi S, Uemura A, qima
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T, Suganami E, Miyamoto N, Sato Y, Honda T : TranscrlptlOn Factor Ets-1 Mediates lschemia-
and VEGF-dependent Retinal Neovascularization･ Am･ I Pathol 164 1827- 1835, 2004･
10･ Miyashita H, Kanemura M, Yamazaki T, Abe M, Sate Y: Vascular endothelial zinc nnger 1
(Vezrl). an endothelium-specinc transcription factor. plays an important role in angiogenesis:
possible contribution of stathmin/OP18 as a downstream target gene･ Arten'oscI Thromb･ Vasc･
BめL 24 : 878-884, 2004.
ll. Sato Y : Role or aminopeptidase in anglOgeneSis. BioI Pham. Bum 27: 772-776, 2CO4･
12･ Hashiya N, Jo N, Aoki M, Matsumoto K, Nakamura T, Sato Y, Ogata N, Ogihara T, Kaneda Y,
Morishita R : ln vivo evidence or anglOgeneSis induced by transcrlPtlOn factor Ets-t･ Ets-1 is
located upstream of anglOgeneSis cascade. Circulation 109 : 3035-3041. 2CO4･
13. Iizuka M, Abe M, Shiiba K, Sasaki I, Sato Y: Down syndrome candidate region 1 (DSCRl), a
downstream target of VEGF in endothelial cells, regulates cell mlgration and anglOgeneSis via the
runctional interaction with integrin αVβ3. I. Vase. Res. 41 : 334-344, 2004･
14. Yamazaki T, Akada T, Niizeki 0, Suzuki T, Miyashita H, Sato Y : Puromycln insensitive leucy1-
sp∞誼c aminopeptidase (PILSAP) binds and catalyses PDKl, allowing VEGF-stimulated activa-
tion of S6K for endothelial cell prolireration and anglOgeneSis. Blood 104 : 2345-2352, 2m･
15. Watanabe K, Hasegawa Y, Yamashita H, Shimizu K, Ding Y, Abe M, Ohta H, Imakawa K, Hqjo
K, Maki H, Sonoda H. Sato Y : Vasohibin as an endothelium-derived negative feedback regulator
of anglOgeneSis. I Clin. Imest. 114 : 884-886, 2m･
16･ Tanaka H, Terada Y, Kobayashi T, Okado T, !noshita S, Kuwahara M, Seth A, Sato Y, Sasaki S :
Expression and function of Ets-I during experimental acute renal failure in rats･ JI Am･ Soc･
Nephrol 15 : 3083-3092. 2004.
17. Hori K, Saito S, Tamai M : E統ct or irradiation on neovascularization in rat skinfbld chambers :
lmplications for clinical trials or low-dose radiotherapy for wet-type age-related macular degenera-
tion. tnt. I Radial. OncoI BioI Phys. 60: 1564-1571, 2004.
18. Kanemura M, Abe M, Ueda M, Ueki M, Awaya A, Sato Y : MS-818 accelerates mobilization or
endothelial progenitor cells and diHerentiation to endothelial cells･ Endothelium ll : 221-230･
2004.
3)和文論文
1.佐藤靖史.腫瘍血管新生と抗血管新生療法による腫瘍制御. Annual Review血液: 229-235, 2003,
2.佐藤靖史.動脈硬化の病態生理･動脈の構造と機能.血圧10(6) : 17-21, 2003.
3.佐藤靖史.血管新生研究の最近の展開.最新医学58(6) : 128-133, 2003.
4.佐藤靖史.血管新生という視点からみた糖尿病性血管合併症1.血管新生のメカニズム.糖尿病合
併17(2) : 140-143, 2003.
5.佐藤靖史.血管が作られる仕組みを探る･ Search for M∞hanism or Vascular Formation.東北
医学115(1) : 38-39, 2003.
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6.佐藤靖史.動脈･静脈･リンパ管形成の運命決定機構.血管医学4(6) : 7-10, 2003.
7.堀　勝義:腫瘍血流遮断による癌治療:難治癌に対する新戦略.加齢研誌54: 1-19, 2003.
8.佐藤靖史.血管新生の新規調整因子.分子細胞治療23(I) : 3-8, 2004.
9.佐藤靖史.血管内皮細胞に発現し,血管新生を調節する新規分子.実験医学22(8) : 46-51,2004.
3.国際学会･海外での講演およびセミナー
1)シンポジウム
l･ Sato Y : Angiogenesis and Vascular Development Control. JSPS and UCL Joint Seminar.
London, UK, June, 2003.
2･ Sato Y : Puromycln insensitive leucy-sp∞誼c aminopeptidaseplays an imponant role in an-
glOgeneSis･ Korea-Japan JOlnt Symposium on Vascular Biology･ Doosan, Korea, August, 2003･
3･ Sato Y : A novel endothelium-derived negative feedback regulator of ang10geneSis. XIIIth Jnter-
national Symposium on Atherosxlerosis･ Kyoto, Japan, September, 2003･
2) ｢股演題
L Yamazaki T, Akada T, Niizeki 0, Miyashita H, Sato Y : Puromycln insensitive leucy1-sp∞誼c
aminopeptidase(PILSAP) associates with PDKl and is required for the activation or S6K for cell
cycle Gl/S phase transition in endothelial cells. International Meeting on Angiogenesis in Cancer.
Reykjavik, Iceland, June, 2003.
2･ Yamazaki T : Puromycin insensitive leucy-sp∞i丘c aminopeptidase (PILSAP) binds and cata一yses
PDKl allowlng VEGF-stimulated activation of S6K for endothelial cell proliferation and an-
glOgeneSis･ Korea-Japan Joint symposium on Vascular Biology･ Doosan, Korea, August, 2003･
3･ Hasegawa Y : TranscrIPt10nal regulation of ang10POletin-2 by a transcrlPtlOn factor Ets-I in
endothelial cell･ Korea-Japan Joint symposium on Vascular Biology･ Doosan, Korea, August,
2003.
4･ Sato Y･ Yamazaki T, Miyashita H, Akada T, Niizeki 0: Murine puromycln insensitive leucyl-
sp∞i丘c aminopeptidase (mpILSAP) regulates VEGF-stimulated Gl/S phase transition orendoth-
elial cells via the association or PDKl and S6K･ XHIth International Symposium on Atherosxler-
osis. Kyoto, Japan, September, 2003.
5･ Mayumi A, Sato Y : A novel anglOgeneSis-related gene, puromycln-insensitive leucy1-sp∞lglC
aminopeptidase (PILSAP) is involved in the di臓rentiation or endothelial cells. XIIIth lnterna-
tional Vascular Biology Meeting. Toronto, Canada, June, 2004.
6･ Hori K : Antineoplastic strategy : Irreversible tumor blood How stasis induced by combretastatin
A-4 derivative AVE8062 (AC7700). world Conference on Magic Bullets. Niirnberg, German,
September, 2004.
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4.国内学会での発表
1)特別講演
I,佐藤靖史:血管を造ったり塞いだりして病気を治療する.市民講座｢動脈硬化性の血管病｣.価
台, 2(m3,1.
2.佐藤靖史:血管新生の分子メカニズムを探る.第32回日本血管造影･IVR学会ランチョンセミ
ナー.神戸, 2003,5.
3.佐藤靖史:血管新生の分子メカニズムを探る.第11回生体パーオキサイド研究会.仙台, 2003,
8.
4.佐藤靖史:血管新生の分子制御.第26回日本血栓止血学会･日本動脈硬化学会合同シンポジウ
ム.東京, 2003, ll.
5.佐藤靖史:基礎から臨床へのはしわたし.第14回臨床内分泌代謝Update.岐阜, 2m, 3･
6.佐藤靖史:血管形成の分子メカニズム.第6回血管腫･血管奇形IVR研究会.東京, 2004, 5･
2)シンポジウム,ワークショップ,パネルディスカッションなど
1.佐藤靖史:血管新生抑制因子に関する研究.第28回加齢医学研究所シンポジウム｢血管が作られ
る仕組みを探る｣.仙台, 2003, 2.
2,佐藤靖史: vasohibin, a novel endothelium-derived negative feedback regulator of angiogenesis･
第80回日本生理学会大会.福岡, 2003, 3.
3.佐藤靖史:血管形成のメカニズム.第26回日本医学会総会.福岡, 2003, 4.
4.佐藤靖史:血管新生の分子メカニズムを探る.第57回日本栄養食糧学会.福岡, 2003, 5･
5.佐藤靖史:新規血管新生調節分子の単離･同定と機能の解析.第8回がん分子標的治療研究会総
会.鹿児島, 2003, 5.
6.佐藤靖史: Molecules that regulate vascular regeneration.第51回日本心臓病学会学術集会.東京,
2003,9.
7.堀　勝義: combretastatin A-4誘導体AC7700が腫瘍血流遮断と抗腫瘍効果を発現する微小循環
メカニズム.第3回トランスレーショナルリサーチワークショップ.淡路, 2003,9･
8.佐藤靖史:動脈硬化性の血管病.市民講座.仙台, 2003, 10.
9.佐藤靖史:蛋白分解酵素系と血管新生.第26回日本血栓止血学会学術集会.東京, 2003, 11･
10.佐藤靖史: A novel endothelium-derived angiogenesis inhibitor and tumor angiogenesis･平成16
年度第1回がん特定国際シンポジウム｢Global Trends in Cancer Research｣.東京, 2004, 7･
ll.佐藤靖史: A novel endothelium-derived angiogenesis inhibitor.日本学術振興会未来開拓学術研
究推進事業｢血管新生と分化制御｣研究推進委員会主催国際シンポジウム.神戸, 2004, 8･
12.安部まゆみ,渡辺和秀,長谷川康弘,志水-注,太田英樹,今川敬一,真木英雄,前川隆司,園
田光:内皮が産生する新規血管新生抑制因子Vasohibinと腫瘍血管新生.第63回日本癌学会学
術総会.福岡, 2004, 9.
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13･佐藤靖史: Vasohibin as an endothelium derived negative feedback regulator of angiogenesis.第
1回日本血管生物医学会.淡路島, 2m, ll.
3)一般演題
I.長谷川康弘,安部まゆみ,山崎　研,照山和秀,佐藤靖史:血管新生調節因子angiopoietin-2の
/■′
転写調節機構の解析.第76回組織培養学会.東京, 2q)3, 5･
2･山崎　研,宮下浩輝,赤田徹弥,新関　修,佐藤靖史: Murinepuromycin-insensitiveleucy-sp∝i丘c
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呼吸器腫瘍研究分野
担当教授　貫　和　敏　博
I.研究分野紹介
呼吸器腫瘍研究分野の前身は,昭和16年12月,内科学研究部門として,旧抗酸歯痛研究所設立と同
時に設置された歴史を持つ.初代海老名敏明教授,次いで昭和38年間捨己教授,昭和48年今野淳教授,
平成元年本宮雅言教授と結核治療法の開発と確立,肺癌化学療法への展開,分子生物学的手法による肺
線維化機序の研究へと,生理機能とは異なる生化学的研究を基礎とした呼吸器病学の伝統をもって,敬
多くの業績と共に研究所内外に多くの人材を送り出している.本研究分野は平成5年4月研究所改組
(貫和は平成5年3月就任)に伴い,大部門の腫瘍制御研究部門に属し,悪性腫瘍死の第-原因へと患者
数が急激に増加する肺癌に対して,その治療法の開発研究を目的とする呼吸器腫瘍研究分野へ改まっ
た.肺癌以外にも難治呼吸器疾患遺伝子治療の基礎研究を行うと共に,研究所附属病院,さらに平成12
年10月より東北大学病院で｢遺伝子･呼吸器内科(35床)｣を担当し,臨床各科と連携してtranslational
researchを推進している.平成15年には医学系研究科創生応用医学研究センターに西條が教授として移
り,国立大学の独立法人化後の加齢医学研究所と医学部研究分野との連携にも関与している.
現在の主たる研究
当研究分野は,呼吸器疾患の内, (I)近年の患者数増加が問題となる肺癌,また(2)肺癌に匹敵す
る難治性呼吸器疾患として,厚生労働省特定疾患の研究対象である問質l闇市炎(肺線維症),さらに(3)
近年抗生物質に対する耐性獲得が問題である難治呼吸器感染症の3領域を対象とするグループに分か
れ,研究を展開している.
肺癌に関しては,まず肺癌関連遺伝子を検討対象として癌抑制遺伝子p53,核小体蛋白p120遺伝子
(肺腺癌独立予後因子)等の解析から始め,治療法開発として前臨床動物実験でマウス肺癌細胞株を用
いIL-2 ･ IL-12遺伝子共発現系における腫瘍免疫誘導, HGF-NK4遺伝子導入による腫瘍血管新生抑
刺,プロスタノイド合成酵素遺伝子導入による腫瘍増殖抑制などから研究を展開した.ことに日本で初
めての多施設共通プロトコールによる非小細胞肺癌Ad-p53遺伝子治療に対しては平成12年6月第一
例,平成15年に第2例を実施した.またアデノウイルスによるreplicationcompetentベクター系の開発
や,より細胞死に直結したtruncated N Bax遺伝子の局所Cre｣oxP特異的遺伝子発現(特許申請)も検
討した.一方抗腫瘍免疫研究と治療法開発の視点から摘出肺癌組織の株化細胞に対するautologous患者
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血球を用いたCTL誘導研究, MHC拘束闇市癌特異ペプチドによる癌ワクチン開発に関与した.最近で
は樹状細胞の動員を作働する腫瘍局所遺伝子導入(CD00Lなど) ,腫瘍細胞･樹状細胞の細胞融合によ
る細胞治療開発など新規領域への展開を行っている.また臨床研究では分子標的薬イレツサの副作用を
早期に認識,報告し,新薬安全対策に貢献した.
肺腺維化に関しては,原因遺伝子検索の一環として家族集積調査(平成10年度文部省科学研究費企画
調査全国症例集積)や,臓器再生の理念から従来の肺傷害抑制治療を転換し,肺組織再生能のある肝細
胞増殖因子HGFによる細胞死抑制,肺胞上皮再生などの新しい分野を開拓してきた･さらにplasmid
v∞t｡rと肺血管性遺伝子導入によるHGF遺伝子治療(特許申請)も検討している.肺の炎症組織にお
ける血管新生解析という新命題はかかる組織再生との関連で斬新な視野を拡げつつある.一方気道にお
ける蛋白分解酵素阻害物質であるSLPl (S∞retory leukoprotease inhibitor)の機能を検討する目的でマ
ウス肺よりSLPI cDNAをcloningし, in situ hybridizationによる責任細胞の同定など報告した.さら
に本遺伝子血getingによりLPS/TLR系で新たな表現型を兄い出し報告し･肺発癌におけるSLPIの関
与も明らかになりつつある.臨床研究として平成14年度より3カ年,厚生労働省特定疾患調査事業びま
ん闇市疾患調査研究班の班長･事務局として特発性問質闇市炎,サルコイドーシス,びまん性汎細気管
支炎の班研究を推進している.一方,重症肺胞蛋白症に対するGM-CSF吸入治療を本邦で初めて実施
し,厚生労働省基礎研究成果の臨床応用事業研究班の班員として全国6施設での臨床試験に参加してい
る.
肺感染症研究に関しては従来からの抗生物質耐性機序の解明に加え,人畜共通感染症であるQ熱呼
吸器感染サーベイランスを課題として厚生労働省研究班に参加し,宮城県の疫学実態調査から,一般気
道感染症の2-3%にQ熱感染の存在を示した.また肺感染症の宿主側因子解析の面では,易感染性SNP
解析研究の一環として,自然免疫であるMBL (mannosebindingl∝tin)遺伝子多型解析を行っている･
さらに重症呼吸器感染症を惹起するLegionella pneumophila感染をCD00し, Fractalkineなどの遺伝子
導入系で宿主免疫応答の実際を究明し,その感染克服研究を行っている.
2.研究報告
1)著書
1.海老名雅仁,貫和敏博‥特発性問質性肺炎の慢性型(特矧朝市線維症)の診断と治療(工藤翔二,
永井厚志編集),呼吸器疾患第2版, pp. 165-169,中外医学社, 2003･
2.菊地利明,貫和敏博:呼吸器疾患の遺伝子治療.別冊呼吸器疾患-state ofaHs-2003-2005, pp･
153-156,医歯薬出版株式会社, 2003.
3.五味和紀,渡辺　彰:マイコプラズマ肺炎.よくわかる肺炎のすべて(佐々木英忠編集), pp･
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233-238,永井書店,大阪, 2003.
4.西條康夫,前門戸任,菊地利明,貫和敏博:先端医療シリーズ20･癌　肺癌の最新医療　HGF
アンタゴニスト(HGF/NK4).遺伝子治療(末舛恵一監修), pp. 291-297,先端医療技術研究所,
東京, 2003.
5.西條康夫,飛田　渉,長井厚志,大田　健:気道･肺の腫瘍.肺癌の遺伝子治療, pp.251-256,
Medical View,東京, 2003.
6.西條康夫:肺がん転移における最近の知見と治療開発.癌の臨床(臨時増刊号,肺癌:診断･治
療の最前線), pp. 1177-1185, 2003.
7.清水川稔,海老名雅仁,貫和敏博: 3.特発性問質性肺炎(IIP).内科学レビュー最新主要文献と
解説2003, pp. 14-18,総合医学社, 2003.
8.高橋　洋,渡辺　彰: JI.グローバル時代の感染症学, 4.リケッチア感染症, 3)Q熱(Qrever).
日本臨林2003年増刊｢新世紀の感染症学,上｣ (岩本愛吉･山口悪三監修), pp. 505-510,日本臨
林社,大阪, 2003.　　　　　　　　　　　　　　　　　　ノ
9.徳江　豊: Q熱　3.感染症.今日の治療指針(山口徹,北原光夫編集), pp,138,医学書院,莱
京, 2003.
10.貫和敏博:老年病分野　肺腫瘍,肺良性腫瘍,肺腫瘍のマーカー,肺癌,癌性リンパ管症転移肺
癌,パンコースト症候群,ホルナ-症候鞘.長寿科学事典, pp.452-456,医学書院, 2003.
ll.貫和敏博ほか:呼吸法で少年少女時代の細胞が蘇る! (座談会),由美かおる｢若さのビュー
ティー･スパーク｣, pp.120-147,竹書房, 2003.
12.貫和敏博,西條康夫: C.呼吸器疾患　腫瘍性肺疾患　小細胞肺癌.外来診療のすべて　改訂第
3版, pp. 534-533, Medica一 View, 2003.
13.萩原弘一:原発性肺癌.フォローアップ検査ガイド, pp.50-52,医学書院, 2003.
14.萩原弘一:肺炎.フォローアップ検査ガイド, pp.7-9,医学書院,2003.
15.萩原弘一:肺結核症.フォローアップ検査ガイド, pp.15-18,医学書院,2003.
16.山口恵三,渡辺　彰,岸本寿男,斎藤　厚:市中肺炎と院内肺炎の新しい展開.新しい診断と治
療のABC 17/呼吸器4,肺炎(斎藤　厚編集), pp.230-227,最新医学社,大阪, 2003.
17.渡辺　彰:不明熱.今日の治療指針45 (2003年版,多賀須幸男･尾形悦郎監修山口　徹･北原光
夫総編集), pp. 159-161,医学書院,東京, 2003.
18.渡辺　彰: Ill.グローバル時代の感染症治療法, 3.抗菌薬一各論, I) βラクタム系(ペニシリ
ン系,セフェム系,合剤を含む), C.カルバペネム系抗菌薬(Carbapenem antibiotics).日本臨琳
2003年増刊｢新世紀の感染症学,上｣ (岩本愛吉･山口悪三監修), pp. 737-743,日本臨林社,大
阪, 2003.
19.渡辺　彰:第4章主要疾患一病態･診断･治療,感染性肺疾患, 94.月覇放線菌症.別冊･医学の
あゆみ,呼吸器疾患-stateofarts2003-2005 (北村　諭･福地義之助･石井芳樹編集), pp.368-
370,医歯薬出版社,東京, 2003.
20.渡辺　彰:かぜ症候群.新臨床内科学コンパクト版(第3版　高久史麿･尾形悦郎･黒川　清･
矢崎義雄監修,池田康夫･斎藤　厚ら編集), pp.67-68,医学書院,東京, 2003.
21.渡辺　彰: IV.感染症持論, 3.病院感染, ll)多剤耐性結核菌による病院感染(Hospital infection
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caused by muユti-drug-resistant Mycobacterium tuberculosis).日本臨琳2003年増刊｢新世紀の感
染症学,下｣ (岩本愛吉･山口恵三監修), pp.117-121,日本臨林社,大阪, 2003･
22.渡辺　彰:真菌症,放線菌症･ノカルジア症･カンジダ症･クリプトコッカス症･アスペルギル
ス症･ムーコル症.長寿科学事典(租父江逸郎監修,井形昭弘･上田　敏･大谷　明･折茂　肇･
金川克子･寺澤捷年･戸川達男･濱口晴彦･前田大作･渡邁　昌), pp.698-703,医学書院,莱
京, 2(m3.
23.渡辺　彰: II各論, 7)薬剤耐性菌による肺炎.肺炎(松本慶蔵･安藤正幸･佐々木英忠･福地
義之助編集), pp.274-281,医薬ジャーナル社,大阪, 2003･
24.渡辺　彰:市中肺炎ガイドラインが目指すもの.呼吸器診療2頁の秘訣(福地義之助編集),pp.
114115,金原出版,東京, 2003･
25.渡辺　彰: S∞tion Il,呼吸器疾患のentity, 2.市中肺炎.内科学(黒川　清･松澤佑次編,第二
版), pp.216-219,文光堂,東京, 2003.
26.海老名雅仁,貫和敏博: VIII.問質性肺炎　慢性好酸球l闇市炎.呼吸器疾患　最新の治療　2004-
2006, 2004.
27.賀来満天,渡辺　彰:ベーシック･レクチャー②.院内感染対策のABC(賀来満天,渡辺　彰監
修), pp. 1-103,協和企画,東京, 2m･
28.西條康夫:症例21肝機能障害により減量が必要であったが奏効した高齢者肺腺癌の1例.肺が
ん治療症例集(田村友秀監修),医薬ジャーナル社,大阪, 2004.
29.西條康夫,永井良三:原発性肺癌.呼吸器研修医ノート, pp. 516-529,診断と治療社,東京, 2004･
30.田澤立之,貫和敏博: I.巻頭特集　肺胞蛋白症のトランスレーショナル研究と新しい治療.呼吸
器疾患　最新の治療　2004-200, 2(XH.
31.貫和敏博: F.腫瘍　肺癌/原発性肺癌.講義録　呼吸器学, pp.266-277, MEDICAL VIEW,
2億)4
32.貫和敏博:第1節　癌遺伝子治療　第5章　肺癌の外科成績向上の戦略.先端医療シリーズ26
呼吸器外科　呼吸器外科の最新医療, pp. 130-135,先端医療技術研究所, 2cm･
33.貫和敏博:呼吸器疾患発症のメカニズム. ｢看護のための最新医学講座｣改訂2004　第2巻　pp･
20-00,中山書店, 2004.
34.貫和敏博: ｢看護のための最新医学講座｣改訂2004　第2巻(編集),中山書店, 2004.
35.貫和敏博:西野流呼吸法体験記　身体が喜ぶのにはわけがある:天才の直覚した呼吸法動作.西
野暗三著｢呼吸力を鍛える-西野流呼吸法｣ pp. 164-167, PHP出版, 2004.
36.貫和敏博:ペルソナの奥で元型の身体が弾む.西野暗三著｢西野流呼吸法生命のエネルギーの躍
動｣第五章pp.248-251,講談社, 2004.
37.渡辺　彰:細菌性髄膜炎.今日の治療指針46 (2004年版山口　徹･北原光夫総編集), pp.157-
158,医学書院,東京, 2004.
38.渡辺　彰:細菌性髄膜炎.今日の治療指針(2004年ポケット版山口　徹･北原光夫総編集), pp.
157-158,医学書院,東京, 2(X均.
39.渡辺　彰: Il.主な呼吸器用薬剤の作用機序と適応8.抗菌薬.呼吸器疾患最新の治療2004-2006
(工藤翔二･中田紘一郎･貫和敏博編), pp.91-98,南江堂,東京, 2004.
呼吸器腫瘍研究分野　　9 3
40　渡辺　彰: II.高齢者感染症の病原体, 9.嫌気性菌～特に誤喋のエピソードの場合～.高齢者感
染症のすべて(松本慶蔵･佐々木英忠･山谷睦雄編), pp. 122-128,医薬ジャーナ)レ社,大阪, 2004.
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138.渡辺　彰:教育講演7. Q熱の臨床～common diseaseとしての新たな認識～.日本内科
139.渡辺　彰:特集『注射用抗菌薬をどのように選び,どう使い,いつ止めるか』,注射用抗菌薬を
選ぶ基準と適正使用一耐性菌が拡がる中で　感染と抗菌薬7: 9-14, 2004.
100.渡辺　彰,青島正大,二木芳人,花木秀明:院内抗菌薬品目数絞り込みの問題点,耐性菌を減ら
すためにはどうするか.呼吸23: 264-276, 2004.
141.渡辺　彰:呼吸器感染症ガイドラインと抗菌薬の適応,使い方～インフルエンザとSARSの鑑
別を含めて～.水沢医師会月報481 : 22-23, 2(m4.
142.渡辺　彰:呼吸器感染症ガイドラインと抗菌薬の適応,使い方～インフルエンザとSARSの鑑
別を含めて～.釜石医師会報251 : 10-12, 2004.
143.渡辺　彰:ペニシリン系薬を見直す一市中におけるPRSP,BLNAR感染症への対応. Medical
T〉めune 37 : 25, 2004.
144.渡辺　彰:注射用ニューキノロン薬の使い方一呼吸器感染症における臨床的位置づけ.医学のあ
ゆみ209 : 672-678, 2004.
145.渡辺　彰:特集『薬剤耐性菌感染症の抑制と治療』,病院採用抗菌薬品目数の絞込みは是か非
か?一耐性菌抑制の観点から.感染と抗菌薬7: 206-211, 2004.
146.渡辺　彰:一般外来における抗菌薬の選び方,使い方～インルエンザとSARSの鑑別を含め
て～.名古屋内科医会会誌117 :的-53, 2004.
147.渡辺　彰:私たちの研究: Q熱研究,分かった点とこれからの点.化学療法の領域如: 1208-
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1213,2m.
148.渡辺　彰:ケトライド系抗菌薬の使い方. MEDICAMENT NEWS 1806: 6-7, 2004.
149.渡辺　彰:これからの抗菌薬治療"HIT & AWAY''. MEDICAL DIGEST 53: 48-62, 2004.
150.渡辺　彰: sTETHOSCOPE原因菌別に診る呼吸器感染症-その診断と治療のポイント- 7 Q
熱コクシエラ感染症.日本医師会雑誌132: GK26-GK28, 2004.
151.渡辺　彰:呼吸器感染症ガイドラインと抗菌薬の適応,使い方-インフルエンザとSARSの鑑
/■′
別を含めて-.埼玉県医学会雑誌39: 162-166, 2004.
152.渡辺　彰:肺炎を起こす病原体①;細菌.臨林看護00: 1479-1482,2004.
153.渡辺　彰:高齢者感染症のすべて,II高齢者感染症の病原体,9.嫌気性菌～特に誤擬のエピソー
ドの場合～.化学療法の領域20: 122-128, 2桝.
154.渡辺　彰:感染症の過去から未来を見つめて, 19.市中肺炎.日本医師会雑誌132: KM89-
KM92, 2004.
155.渡辺　彰: Q熱コクシエラ肺炎.成人病と生活習慣病34: 1377-1381,,2004.
156.渡辺　彰:誤喋性肺炎の診断と治療～嫌気性菌を中心に～.臨林と研究81: 1684-1688, 2004.
157.渡辺　彰:かぜ症候群～抗菌薬はどこまで必要か?～. INFECHON FRONT 2: 8-9, 2004.
158.渡辺　彰: I.呼吸器感染症のガイドライン, 1)日本のガイドライン, I,日本呼吸器学会成人市
中肺炎ガイドラインの基本的考え方.日本胸部臨床63: S4-S8, 2004.
159.渡辺　彰:急性呼吸器感染症における外来診療のポイント, 2)抗菌薬の投与期間と効果判定はど
うあるべきか.感染と抗菌薬7: 444-448, 2004.
160.渡辺　彰,国鳥広之,武田博明,徳江　豊:市中感染症と耐性菌. INFECHON & TECHNOL･
OGY 12: I-7, 2004.
161.斎藤　厚,渡辺　彰,中田紘一郎,小田切繁樹,青木信樹,松島敏春,河野　茂,那須　勝,中
島光好,山口恵三,嶋田甚五郎:呼吸器感染症に対するdoripenemとmeropenemの薬効比較試
験一第III相二重盲検比較試験一.日本化学療法学会雑誌(掲載予定).
162.斎藤　厚,渡辺　彰,小田切繁樹,青木信樹,松島敏春,河野　茂,中島光好,山口恵三,嶋田
甚五郎:慢性呼吸器疾患の二次感染に対するdoripenemの用量検討試験.日本化学療法学会雑誌
(掲載予定).
163.三木文雄,小林宏行,武田英紀,渡辺　彰,ほか222名:下気道感染症を対象としたcefbzoplan
の市販後臨床試験.日本化学療法学会雑誌(掲載予定).
3.国際学会･海外での講演およびセミナー
1)シンポジウム
1. Inoue A : Phase II study or weekly paclitaxel and carboplatin for elderly patients with non-small
cell lung cancer. InvestlgatOrS meetlng for lung cancer. Bangkok, Thailand, 2003.1.
2. Nukiwa T : Gene transfer therapy : An investlgative intervention for lung cancer. PlPKRA 204,
Jakana, 2004.2.
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2)一般演題
1. F可iwara H, Kubota T, Amaike H, Inada S, Takashima K , Yosimura M, Ats巾i K, Maemonndo
M, Nukiwa T, Matsumoto K : Suppression of peritoneal dissemination or gastric cancer by
adenoviral vecter-mediated NK4 gene transfer in mice. American Association for cancer Research
94th Annual Meeting 2003, Tronto, 2003. 4.
/一′
2. Mori Y, Selaru F M, Sato F, Yin J, Xu Y, Wang S, 01aru A, Deacu 已, Abraham JM, Shibata D,
Meltzer SJ : A global gene expression de丘nition of microsatellite instability status, Poster Session,
American Association for Cancer Research 94th Annual Meeting 2003, Tronto, 2003. 4.
3. Murakami M, Saimura M,Nagai E, Mizumoto K, Maemondo M, Nukiwa T, Matsumoto K.
Nakamura T, Tanaka M : Suppression of liver metastasis of human pancreas cancer by transponal
叫∞tion of r∞ombinant adenovirus NK4 in nude mice. American Association for Cancer
Rese紬Ch　94th Annual Meeting 2003, Tronto, 2003. 4.　　ノ
4. Saimura M, Nagai E, Mizumoto K, Katano M, Matsumoto K, Nakamura T, Maemondo M,
Nukiwa T, Tanaka M : Peritumoral im∞tion of adenoviral v∞tor bearlng NK4 Gene suppresses
growth oforthotopICally implanted pancreatic cancer cells in nude mice. American Association for
Cancer Research 94 th Annual Meeting 2(m3, Tronto, 2(抑3. 4.
5. Selaru FM, Yin ∫, Sate F, Xu Y, Morュ Y, 01aru A, Deacu E, Wang S, Abraham ∫ M, Shibata D,
Baquet C, Stass SA, Meltzer SJ : Principal Components Analysis (PCA) exposes signi丘cant
relationships between global gene expression pro創es and clinical characteristics or breast cancels,
American Association fbi Cancer Rese餌Ch 94 th Annual Meeting 2003, Tronto, 2003. 4.
6. Suzuki T, Fukuhara T, Saijo Y, Tanaka M, Nakamura A, Kikuchi T, Maemondo M, Tazawa R,
Hagiwara K, Nukiwa T : Induction of enhanced antitumor immunity by請sion or lnterleukin-12
gene-mod誼ed cancer cells with dendritic cells. American Association for Cancer Research 94th
Annual M∞ting 2003, Tronto, 2003. 4.
7･ Wang S, Morュ Y, Perry K, Shibata D, YinJ.01aru A, Deacu E. Sato F, Xu Y, Selaru FM, Abraham
JM, Meltzer SJ : Comprehensive screenlng for co°ing region microsatellite instability ln COlor∞tal
cancer cell lines, Poster Session, American Association fbr Cancer Research 94th Annual Meeting
2003, Toronto, 2003. 4.
8. Xin H, Kikuchi T, Ohkouchi S, Suzuki T, Prasenohadi P, Ho巾oVI T, Nukiwa T, Saijo Y : Gene
transrer ol CX3c chemokine to murine colon carcinoma C26 suppresses tumor growth in vivo.
American Association for cancer Research 94th Annual Meeting 2003, Tronto, 2003. 4.
9. Deacu E, Mori Y, Sato F, Selaru FM, 01aru A, Yin J, Wang S, Xu Y, Liu T C, Shibata D,
Abraham JM, Meltzer SJ : The mol∞ul頒basis for gastrointestinal cancer,''Research Forum,
Digestive Disease Week 203. Orlando, 2003. 5.
10. Sel紬u FM, Mori Y, Sato F, Yin ∫, Xu Y, Wang S, 01aru A, Deacu 已, Liu TC, Abraham JM,
Shibata D, Meltzer SJ : Princlpal components analysIS exposes a genOmic basis for microsatellite
instability status, Poster Session, Digestive Disease Week 2003 , Orlando, 2003. 5.
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ll. Ebina M, Simizukawa M, Kimura Y, Rondo T, Suzuki T, Nukiwa T: Three-dimensional
r∞onstruction or alveolar septa in usual interstitial pneumonia (UIP) reveals remodeling patterns
or _alverolar capillaries. American Thoracic Society 99 th International Conference, Seatle, 2003. 5.
12. Kimura Y, Ebina M, Horikoshi M, Kobayashi T, Ono S, Nukiwa T : Elevation of serum level or
su的cutant protein D (SP-D) predictis honeycomb lesions on HRCT. American Thoracic Society
99th International Conference. Seattle. 203. 5.
/■′
13. Shimizukawa M, Ebina M, Inoue A, Kimura Y, Ohkouchi S, Gomi K, Maemondo M, Saijo Y,
Nukiwa T : Acute onset or interstitial pneumonia in the patients with non-small cell lung cancer
(NSCLC) treated with gentinib. Amehcan Thoracic Society 99th lntemational Conference, Seattle,
2003.5.
14. Tazawa R, Ishimoto 0, Ohta H, Maemondo M, Ebina M, Hagiwara K, Nakata K, Nukiwa T:
Aerozolized Granulocyte-Macrophage colony stimulating Factor (GM-CSF) as treatment for
pulmonary alveolar proteinosis (PAP). American Thoracic Society 99,th International Confer-
ence, Seattle, 2(m3. 5.
15. Maemondo M, Narumi K,Saijo Y, Kikuchi T, Tazawa R, Takahasi M, Niitsu Y, Nukiwa T: A
replication-Competent adenovirus controlled by s∞retory leukoprotease inhibitor (SLPl) gene
promoter is sel∝tive gene therapy for non-small cell lung cancer･ ASGT 6th Annual Meeting,
Washington, DC. 203. 6.
16. Kobayashi H,Tahara M, Worgall S, Ra鱒s, Crystal RG : Mobilization or Hematopoletic Stem
Cells and Progenitor Cells to Lung by lntratracheal Administration of an Adenovirus Encoding
Stromal Cell-Derived Factor十　ASGT 6 th Annual Meeting, Washington,DC, 2(那. 6.
17. Tahara M, Hackett NR, Pergolizzi RG, Crystal RG : Trams-splicing-Mediated CD40-Ligand Gene
therapy Corr∞tion or a Murine Model or X-Linked lmmunodenciency･ ASGT 6th Annual
Meeting, Washington, DC, 2003, 6.
18. Nukiwa T : Organized by the scient誼c group on cell structure and請nction. European ResplratOry
Socity. Annual Congress 2003, Austria, 2003. 9-10.
19. Suzuki T, Fukuhara T, Tanaka M, Tazawa T, Saijo Y, Nukiwa T: Induction or enhanced
antitumor immunity by msion of interleukin-12 gene-modmed cancer cells with dendritic cells･
European ResplratOry Socity Annual Congress 2003, Austria, 2003, 9-10.
20. Tazawa R, Ishimoto 0, Ohta M,Suzuki T, Maemondo M, Ebina M, Hagiwra K, Nakata K, Nukiwa
T : Granulocyte-macrophage colony stimulating racter inhalation therapy as atreatment for
pulumonary alveolar proteinosis. European ResplratOry Socity Annual Congress 2003, Austria,
2003.9-10.
21. Konishi K, Ebina M, Shimizukawa M, Inoue A, Kimura Y, Ohkouchi S, Gomi K, Maemondo M,
Saijo Y, Nukiwa T : DiHuse alveolar damage in the patients with NSCLC treated with gentinib ;
analysIS Of'15 cases. 8th Asian Pacinc Society ResplrOlogy, Kuala Lumpur. 203. 12.
22. Kohno S, Tomono K, Aoki N, Niki Y, Watanabe A, Nakata K, Saito A ,Matsushima T: An
observational and retrospective to investlgate i:actors responsible for hospltalization. and subsequent
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outcomes, or patients with CAP -Japanese results -. 44th Annual Meetlng Of the Japanese
ResplratOry Society, Tokyo, 2004. 4.
23･ Kimura Y, Ebina M, Ohkouchi S, Koinuma D, Hisata S, Tazawa R, SasanoT, Nukiwa T : Tyroid
transcrlPt10n factor - I expression in development of human Petal lungs and interstitial lung disease.
100thAmerican Thoracic Society International Conference, Orlando, 2004. 5.
24. Inoue Y, Arai E, Hamano K, Nakata R, Tazawa R, Nukiwa T, Kudo K, Keicho N, Hizawa N,
各コ
Yamaguchi E, Eda R, Oishi K, Uchida K, Sakatani M : Idiopathic pulmonary alveolar proteinosis
in Japan (epidemiological study). 100th American Thoracic Society International Conference,
Orlando, 2004. 5.
25･ Andarini S, Kikuchi T, Nukiwa T : Antitumor immunlty induced by adenovirus v∞tor一mediated
transduction ofOX40 1igand. 1α克h American Thoracic Society International Conference, Orlando,
2004.5.
26. Ohkouchi S, Kimura Y, Ebina M, Nukiwa T : Cyclosporin aprovides a promlSlng therapy for the
patients with interstitial pneumonia resistant to steroid therapy. 100thAmerican Thoracic Society
lntemational Conference, Orlando, 2伽. 5.
27. Ebina M, Watanabe M, Koinuma D, Ohkouchi S, Kimura Y, Orson FM, Nukiwa T: Ant工
apotosis is the main m∞hanism against bleomycin-induced lung nbrosis by hepatocyte gr0両h
ractor (HGF) Gene ,transfer to alveolar septa. 100th American Thoracic Society linternational
Conference, Orlando, 2004. 5.
28･ Tahara M, Pergolizzi RG, Crystal RG : Trams-splicing Repair Of cD40 1igand deEciency resulting
in naturally regulated correction or a murine model of hyper lgM X-linked immunodenciency.
American Society or Gene Therapy, Minneapolis, 2004. 6.
29･ Konishi K, Maemondo M, Suzuki T, Inoue A, Saijo Y, Nukiwa T : Study orFDG-PET positivlty
in patients of non small cell lung cancer (NSCLC) With mediastinal lymph nodes under lcm in
CT images･ 9th Congress of the Asian Paci丘c Society of ResplrOlogy, Hong Kong. 2004. 12.
4.国内学会での発表
1)特別講演･教育講演
1.貫和敏博:呼吸器集中講義｢肺腫瘍　トピックス:分子標的薬とその副作用｣.順天堂大学医学
部, 2003.2.
2.貫和敏博:難治癌の生物学と治療へのアプローチ.神戸大学医学部大学院特別講義, 2003. 2.
3.貫和敏博:分子呼吸器病学.山形大学医学部講義, 2003. 2.
4.渡辺　彰:耐性菌抑制の新たな戦略と注射用ニューキノロン薬の位置づげ.第77回日本感染症
学会総会教育セミナー9.福岡, 2003. 4.
5.貫和敏博:肺癌を考える.日本呼吸器学会東北支部会第4回東北｢肺の日｣市民講演会,仙台,
2003.8.
108　　腫瘍制御部門
6.貫和敏博:特別報告2　Gertinib(IressaO)肝障害の現状と対策,第44回日本肺癌学会総会司会,
東京, 2003. 10.
7.渡辺　彰:成人気道感染症ガイドラインを踏まえた抗菌薬の適正使用.第52回日本感染症学会
東日本地方会総会･第50回日本化学療法学会東日本支部総会･第86回日本細菌学会関東支部総
会･合同学会教育セミナー1.横浜, 2003. 10.
8.貫和敏博:肺癌診療と最新の治療薬.筑後カンファレンス,筑後市, 2003. ll.
一′
9.貫和敏博:特発性問質性肺炎の診断と治療のガイドライン.第84回日本呼吸器学会東海地方会,
大垣市, 2003. ll.
10.渡辺　彰:呼吸器感染症における新治療戦略-ケトライド系抗菌薬-.第51回日本化学療法学会
西日本支部総会教育セミナー4.広島, 2003. 12.
ll.貫和敏博:びまん性肺疾患の最近の話題-とくにIPF個人表改訂を経て-.第41回JR胸部疾
患研究会特別講演. 2004. 1.
12.冥利敏博:特発性肺線維症の急性憎悪:慢性炎症肺における急性肺障害の鑑別.第8回エンドト
キシン血症救命治療研究会,名古屋, 2m. I.
13.貫和敏博:分子呼吸器病学　肺癌:診断から治療一新規治療としての分子標的薬　がん治療薬
としての長所と呼吸器副作用の問題点.山形大学医学部講義,2004. 1.
14.貫和敏博:肺腫瘍1.順天堂大学臨床医学iI講義, 2004. 2.
15.貫和敏博:特発性問質性肺炎の最近の考え方.第100回仙南呼吸器懇談会, 2004. 2.
16.渡辺　彰:呼吸器感染症における抗菌薬の適応,使い方～テリスロマイシンの位置づけを含めて
～.第13回日本薬剤師学会東海ブロック学術大会ランチョンセミナー.名古屋, 2004. 2.
17.渡辺　彰:第44回日本呼吸器学会総会教育セミナー29.ペニシリン系薬を見直す-市中における
PRSP,BLNAR感染症への対応-.東京, 2m. 4.
18.渡辺　彰:市中発症急性呼吸器感染症の問題点と対策.第78回日本感染症学会総会教育セミ
ナー1.東京, 2004.4.
19.渡辺　彰: Q熱の臨床～COmmOn diseaseとしての新たな認識～.第101回日本内科学会講演会
教育講演7.東京, 2004. 4.
20.貫和敏博:問質性肺炎を巡る最近の話題.徳島大学第3内科開講記念講演. 2(X均. 6.
21.貫和敏博:分子呼吸器病学　肺癌:診断から治療一新規治療としての分子標的薬　新たな開発
理念と臨床成績:謎の解明が新たな謎を呼ぶ.山形大学医学部3学年講義, 2004. 6.
22.貫和敏博:タバコの煙が肺にはいると何が起こるか? ｢タバコを吸わない｣生徒指導のための医
学.平成16年度学校保健研修会, 2004. 6.
23.貫和敏博:肺癌を対象とした先端医学-遺伝子治療と分子標的薬.先端医学の普及･発展を目指
して　市民とともに倫理を語る.先端医学研究等普及啓発セミナー,仙台, 2004. 8.
24.貫和敏博:肺癌に対する分子標的薬剤:理念と実際　基礎研究と臨床研究が交差するExciting
な肺癌治療.第44回臨床呼吸機能講習会,福岡, 2004. 8.
25.貫和敏博:肺癌分子標的薬が切り開く癌病態研究と治療の地平.産業医科大学胸部腫瘍学大学院
講義, 2004. 9.
26.貫和敏博:特別講演　Somatic EGFR Activating Mutationの意味を考える:イレツサの真の標
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的と臨床対応.北九州IRESSA Round Table Meeting,北九州, 2004. 9.
27.貫和敏博:特別講演　分子呼吸器病学の臨床展開.九州大学大学院医学研究院附属胸部疾患研究
施設第52回開講記念会.福岡, 2004. 10.
28.貫和敏博:問質性肺炎　最近のトピックス.第22回呼吸器･免疫シンポジジウム,東京,2004. 10.
29.貫和敏博:肺がんの弱点をピンポイントで攻撃する夢の薬剤･分子標的薬と個別化医療.東北大
学出前授業南吉成小学校, 2004. ll.
/■′
30,貫和敏博:特発性問質性肺炎一診断基準の推移と最近の話題-.日本内科学会四国支部主催第
31回生涯教育講演会,愛媛, 2004. ll.
31･ Tazawa R: Pi一ot study or inhald GM-CSF in patients with idiopathic pulmonary alveolar
proteinosis. The International Symposium New Aspects in Pulmonary Surf:actant Biology and
Disease.第3回肺サーファクタント分子病態研究会,大阪, 2004. ll.
2)一般演題
1.井上　彰,西條康夫,貫和敏博ら:透析施行中の小細胞肺癌患者におけるカルボプラチン･エト
ポンド併用療法の有用性及び薬物動態の検討.第1回日本臨床腫瘍学会,福岡, 2003. 2.
2.木村雄一郎,井上　彰,海老名雅仁,菊地利明,徳注　豊,鯉沼代造,手塚文明,貫和敏博:非
典型的な画像所見を呈した器質化肺炎の2例.第76回日本呼吸器学会東北地方会,第106回日本
結核病学会東北地方会, 2003. 2.
3.鈴木拓児,五味和紀,西條康夫,徳江　豊,遠藤希之,渡辺みか,笹野公伸,貫和敏博:小腸転
移による消化管穿孔で汎発性腹膜炎を来した肺腺癌の一例.第169回日本内科学会東北地方会,
203.2.
4.猪岡　望,吉村浩一,人見秀昭,村上一宏,阿部達也:組織所見でgiantcellが認められた問質
I闇市炎の一例.第169回日本内科学会東北地方会, 2003. 2.
5.五味和紀: 2002年度東北地区で分離された黄色ブドウ球菌の疫学調査成績.第8回東北感染症
研究会,仙台, 2003. 2.
6.井上　彰,木村雄一郎:気管支中心性の浸潤陰影を呈した2例.第43回日本呼吸器学会総会,檀
岡, 2003.3.
7.田澤立之: Wegener肉芽腫症に合併した特発性肺胞蛋白症(PAP)に対する顆粒球-マクロ
ファージコロニー刺激因子(GM-CSF)吸入療法.第43回日本呼吸器学会総会,福岡, 2003. 3.
8.大河内眞也:肺腺癌由来新規癌精巣抗原TRG (TESTIN relatedgene)ペプチドを用いたHLA-
B52拘束性CTLの誘導.第43回日本呼吸器学会総会,福岡, 2003. 3.
9.井上　彰,西條康夫,貫和敏博ら:血液透析施行中の小細胞肺癌患者におけるカルボプラチン･
エトポンド併用療法の薬物動態学的検討.第43回日本呼吸器学会総会,福岡, 2003. 3.
10.鈴木拓児,福原達朗,中村　晃,田中昌史,西條康夫,菊地利明,前門戸任,田澤立之,萩原弘
一,貫和敏博: IL-12産生遺伝子改変癌細胞およびallogeneic抗原提示細胞を用いた融合細胞に
よる癌免疫療法.第43回日本呼吸器学会総会,福岡, 2003. 3.
ll.清水川稔,井上　彰,海老名雅仁,小西-央,大河内眞也,五味和紀,前門戸任,西條康夫,質
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和敏博: Gehtinib(イレツサ@)投与後に問質性肺炎を発症した進行非小細胞肺癌の4例.第43回
日本呼吸器学会総会,福岡, 2003. 3.
12･菊地利明,貫和敏博:樹状細胞を用いたレジオネラ肺炎ワクチンの開発.第43回日本呼吸器学会
総会,福岡, 2003. 3.
13･木村雄一郎,海老名雅仁,堀越理紀,小林隆夫,小野修一,貫和敏博:線維化病態における血清
SP-Dの重要性.第43回日本呼吸器学会総会,福岡, 2003. 3.
一′
14･田澤立之,石本　修,太田洋充,海老名雅仁,萩原弘一,渡辺　彰,中田　光,貫和敏博:特発
闇市胞蛋白症(PAP)に対する顆粒球-マクロファージコロニー刺激因子(GM-CSF)吸入療法.
第100回日本内科学会講演会,福岡, 2003. 4.
15.木村雄一郎,海老名雅仁,小林隆夫,小野修一,貫和敏博:蜂巣肺病変の拡がりと血清SP-D及
び血清KL-6との関連性.第100回日本内科学会講演会,福岡, 2003. 4.
16･宮下修行,斎藤　厚,河野　茂,山口悪三,渡辺　彰,小田　紘,大泉耕太郎,二木芳人,松島
敏春,秋山行正:非定型肺炎診断におけるMultiplexPCR (miniQTM)の有用性に関する検討.第
~　77回日本感染症学会総会,福岡, 2003. 4.
17.徳江　豊,渡辺　彰,貫和敏博, NikaidoHiroshi:抗結核薬ビラジナミドの感受性に影響を与え
る遺伝子の同定.第77回日本感染症学会総会,福岡, 2003. 4.
18･藤村　茂,渡辺　彰:乳幼児におけるH.pylori感染に関する検討.第77回日本感染症学会,福
岡, 2003.4.
19･海老名雅仁:狭窄性細気管支炎の臨床病態.第179回仙台呼吸器疾患研究会, 2003. 4.
20.海老名雅仁:特別症例報告　シングレアが奏功した好酸球I闇市炎と考えられた-症例.第2回み
やぎ喘息談話会, 2003. 5.
21･太田洋充,海老名雅仁,木村雄一郎,五味和紀,大河内眞也,田澤立之,貫和敏博:発症後5年
で死亡した,蜂巣肺病変がない進行性線維症.第68回問質,闇市疾患研究会,東京, 2003. 6.
22.木村雄一郎,海老名雅仁,井上　彰,五味和紀,前門戸任,西條康夫,貫和敏博: Ge卸nib投与
後に問質'闇市炎を発症した進行性非小細胞癌の4例.第68回問質,闇市疾患研究会,東京, 2003.
6.
23･鈴木拓児,福原達朗,中村　晃,田中昌史,西條康夫,田澤立之,前門戸任,菊地利明,萩原弘
一,貫和敏博: IL-12産生遺伝子改変癌細胞およびallogenetic樹状細胞の融合細胞による癌免疫
療法.第7回基盤的癌免疫研究会総会,岡山, 2003. 7.
24･前門戸任,西條康夫,鳴海　晃,菊地利明,田澤立之,松本邦夫,中村敏一,高橋　稔,新津洋
四郎,貫和敏博: sLPIプロモーター複製可能アデノウイルスとNK4アデノウイ)レスの併用によ
る非小細胞肺癌選択的遺伝子治療.第62回日本癌学会総会,名古屋, 2003. 9
25･鯉沼代造,篠崎正彦,古室暁義,後藤幸一郎,斉藤正夫,海老名雅仁,貫和敏博,宮澤恵二,令
村健忘,宮園浩平: Smad7の分解によるArkadiaのTGF-β/BMPシグナル増強作用.第62回日
本癌学会総会, 2003. 9.
26･五味和紀: MannoseBindingL∞tin (MBL)の気道免疫における役割.サーファクタント研究会,
東京, 2003. 10.
27･中村治彦,加藤治文,西條康夫,貫和敏博,吉村邦彦,佐藤哲夫,衛藤義勝,藤原俊義,田中組
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章:非小細胞肺癌に対する正常型p53遺伝子発現アデノウイルスベクター及びシスプラステン
を用いた遺伝子治療研究一第1相試験-.第44回日本肺癌学会総会,東京, 2003. 10.
28.鈴木拓児,福原達朗,田中昌史,西條康夫,菊地利明,前門戸任,田澤立之,萩原弘一,貫和敏
博: lL-12産生遺伝子改変癌細胞およびallogenic抗原提示細胞を用いた融合細胞による癌免疫
療法.第44回日本肺癌学会総会,東京, 2003. 10.
29.辛　紅,菊地利明,大河内眞也,シタアングリー二,鈴木拓児,本庶　佑,貫和敏博,西條康夫:
-〟
cx3CLlを発現するアデノウイルスベクターを用いた固形腫瘍に対する免疫遺伝子療法.第44
回日本肺癌学会総会,東京, 2003. 10.
30.井上　彰,臼井-袷,西條康夫,前門戸任,小犬丸貞裕,田中昌史,石本　修,松原信行,大河
内眞也,木村雄一郎,太田洋充,徳江　豊,貫和敏博:高齢者非小細胞肺癌に対するカルボプラ
チン,パクリタキセル(毎週投与)併用療法の第2相試験.第44回日本肺癌学会総会,東京, 2003.
10.
31.二木芳人,松島敏春,山口悪三,河野　茂,渡辺　彰,小田切繁樹,青木信樹,斎藤　厚:肺炎
球菌性肺炎に対するレポフロキサンン200mgX2回/日投与の有効性並びに安全性の検討.第50
回日本化学療法学会東日本支部総会,横浜, 2003. 10.
32.板橋　繁,武田博明,新妻-直,賀来満天,渡辺　彰:肺炎･慢性呼吸器疾患の二次感染に対す
るPiperacillinの有効性と安全性の検討.第50回日本化学療法学会東日本支部総会,横浜, 2003.
10.
33.三木文雄,小林宏行,河野　茂,渡辺　彰:下気道感染症を対象としたCZOP市販後臨床試験-
cAZを対照薬とするCZOPの特徴の検証-.第50回日本化学療法学会東日本支部総会一般演
題,横浜, 2003. 10.
34.五味和紀,徳江　豊,渡辺　彰,貫和敏博,高橋　洋,藤村　茂: 2002年度に束北地区で分離さ
れた黄色ブドウ球菌の疫学調査成績.第50回日本化学療法学会東日本支部総会,横浜, 2003. 10.
35.藤村　茂,徳江　豊,渡辺　彰: InvitroMupirocin中等度耐性獲得MRSAのileSgenemutation
について.第50回日本化学療法学会東日本支部総会,横浜, 2003. 10.
36.高橋　洋,五味和紀,徳江　豊,渡辺　彰:ブルセラ症による遷延性の慢性疲労症状が疑われた
l例.第52回日本感染症学会東日本地方会総会,横浜, 2003. 10.
37.井上　彰,菊地利明,貫和敏博ら:脳･脊髄の広範囲に多発性病変を示した神経サルコイドーシ
スの1例.第23回日本サルコイドーシス学会,東京, 2003. ll.
38.鯉沼代造,篠崎正彦,古室暁義,後藤幸一郎,斉藤正夫,海老名雅仁,貫和敏博,宮澤恵二,令
村健忘,宮園浩平: Smad7の分解によるArkadiaのTGF-β/BMPシグナル増強作用.第26回
日本分子生物学会年会, 2003. 12.
39.鈴木拓児,前門戸任,井上　彰,田澤立之,菊地利明,西條康夫,貫和敏博,森谷卓也: BEP療
法が有効であった,一部に絨毛癌様細胞を示したhCG産生性肺扁平上皮癌の一例,第78回日本
呼吸器学会東北地方会,仙台, 2004. 2.
00.鈴木拓児,西條康夫,井上　彰,壷井匡浩,渡辺みか,星川　康,近藤　丘,木村光男,貫和敏
博:大腸癌術後にCEA異常高値を示しながら診断に難渋し, PETが有用であった肺癌の一例,
第172回日本内科学会東北地方会,仙台, 2004. 2.
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41.渡辺　彰:肺感染症:成人院内肺炎の実態ならびにガイドライン施行下での初期治療の成績調
査.第44回日本呼吸器学会学術講演,東京, 2004. 3.
42.渡辺　彰,河野　茂,松島敏春,ほか:成人院内肺炎の実態調査ならびにガイドライン施行下で
の初期治療の成績調査.第44回日本呼吸器学会総会.東京, 2004. 4.
43.田澤立之:肺胞蛋白患者における顆粒球マクロファージコロニー刺激因子(GM-CSF)吸入治療
が肺胞マクロファージに及ぼす影響.第44回日本呼吸器学会学術講演,東京, 2004. 3.
一′
44.田澤立之:ブレオマイシン誘導肺線維症モデルとプロシタグランジンI2合成酵素遺　伝子導
入.第44回呼吸器学会学術講演,東京, 2004. 3.
45.木村雄一郎:ヒト胎児肺胞およびびまん性肺疾患におけるthyroid transcription factor-1の発現
の検討.第44回日本呼吸器学会学術講演,東京, 2004. 3.
46.井上　彰:高齢者進行非小細胞肺癌に対するカルボプラチン,パクリタキセル(毎週投与)併用
療法の第2相試験.第44回日本呼吸器学会学術講演,東京, 2004. 3.
47.大河内眞也,久田　修,秋山健一,菊地利明,西條康夫,渡辺　彰,貫和敏博:シクロスポリン
(CyA)を投与した問質性肺炎18例の検討.第44回日本呼吸器学会学術講演,東京, 2004･ 3･
48,久田　修,海老名雅仁,木村雄一郎,太田充洋,貫和敏博,斉木茂樹:問質'闇市炎:蜂巣病変が
なくても肺の線維化は進行しうる.第44回日本呼吸器学会学術講演,東京, 2004. 3.
49. Sita Andarini : Lung-cancer EPD-7-3 Antitumor immunlty induced by adenovirus v∞termediat-
ed transduction ofOX40 1igand.第44回日本呼吸器学会学術講演,東京, 2004･ 3･
50.五味和紀,徳江　豊,渡辺　彰,貫和敏博:日和見感染菌C.violaceumのQuorumsensingシス
テムと宿主免疫の関わり.第44回日本呼吸器学会総会,東京, 2004. 4.
51.小宮智義,貞升健忘,新開数行,高橋　洋,渡辺　彰,平井克哉: Q熱血清診断におけるELISA
キットの有用性に関する検討.第78回日本感染症学会総会,東京, 2004. 4.
52.大河内眞也,久田　修,秋山健一,菊地利明,西條康夫,渡辺　彰,貫和敏博:若年で発症し診
断に難渋したmucoepidermoid carcinomaの一例(poster discussion).第27回日本呼吸器内視鏡
学会総会,大阪, 2004. 6.
53.渡辺　彰,徳江　豊,五味和紀,藤村　茂: 2003年分離の呼吸器病原細菌に対するカルバぺネム
4薬剤(MEPM, IPM, PAPM, BIPM)の抗菌力.第52回日本化学療法学会総会,宜野湾, 2004･
6.
54.大河内眞也,徳江　豊,菊地利明,渡辺　彰,貫和敏博: VCM,TEIC,ABKが無効で1inezolid
により救命し得たMRSA敗血症の一例.第52回日本化学療法学会総会,宜野湾, 2004. 6･
55.藤村　茂,徳江　豊,渡辺　彰:一般市中病･医院におけるmetallo-β-lactamase産生緑膿菌の
分離頻度と薬剤感受性.第52回日本化学療法学会総会,宜野湾, 2004. 6.
56.五味和紀,徳江　豊,渡辺　彰,貫和敏博,高橋　洋,藤村　茂: 2003年度に束北地区で分離さ
れた緑膿菌の疫学調査成績.第52回日本化学療法学会総会,宜野湾, 2004. 6.
57.林　泉,松本文夫,渡辺　彰,和田光一,小田切繁樹,二木芳人,河野　茂,砂川慶介:HSR-
903の呼吸器感染症に対する有効性及び安全性の検討(前期及び後期第II相臨床試験).第52回
日本化学療法学会総会,宜野湾, 2004. 6.
58.林　泉,松本文夫,渡辺　彰,青木信樹,和田光一,小田切繁樹,二木芳人,河野　茂,斎藤
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厚,砂III慶介,柴　孝也,相澤良夫,山口悪三,中島光芳:細菌性肺炎に対するHSR-の
LevoHoxacinを対照とした第III相比較試験).第52回日本化学療法学会総会,宜野湾, 2004. 6.
59.高橋　洋,徳江　豊,渡辺　彰:急性Q熱における複数菌感染呼吸器感染症例の検討.第52回
日本化学療法学会総会,宜野湾, 2004. 6.
60. Xin H, Kanehira M, Andarini S, Kikuchi T, Mizuguchi H, Hayakawa T, Nukiwa T, Saijo Y:
Tumor-targeting immunogene therapy by mesenchemimal stem cells expressing CX3CLl (poster
session). The Japan So,ciety of GeneTherapy the loth Annual Meeting 2004, Tokyo, 2004･ 8･
61.小西-央,前門戸任,鈴木拓児,井上　彰,木村雄一郎,菊地　正,大河原雄一,服部俊夫,西
條康夫,貫和敏博:びまん性肺疾患を疑う陰影を呈した細気管支肺胞上皮癌(BAG)の一例.第
79回日本呼吸器学会東北地方会,山形, 2004. 9.
62.平潟洋一,渡辺　彰,青木信樹,二木芳人,河野　茂:外来患者の呼吸器感染症における非定型
微生物の関与頻度についての疫学調査.第51回日本化学療法学会東日本支部総会.新潟, 2004.
10.　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　,
63.井上彰,臼井-袷,貫和敏博ら:高齢者進行非小細胞肺癌に対するカルボプラチン,パクリタキ
セル(毎週投与)併用療法の第2相試験.第45回日本肺癌学会,横浜, 2004. 10.
64.小西-央,前門戸任,鈴木拓児,井上　彰,井上健太郎,西條康夫,貫和敏博:胸部CT画像上
短径I cm以下の縦隔リンパ節におけるFDG-PET陽性例の検討.第45回日本肺癌学会総会,
横浜, 2004. 10.
65. Hisata S, Yara S, Nukiwa M, Suzuki T, Tazawa R, Kimura Y, Ebina M, Nukiwa T : AnalysIS Or
nucleotide substitutions in SFTPC Gene in young patients with familial pulmonary nbrosis or NSIP
inJapan.第3回肺サーファクタント分子病態研究会Theinternational symposium,大阪, 2004.
11.
5.教室主催学会･研究会
1)学会等
1.貫和敏博:第44回呼吸器腫瘍セミナー.安井正英｢血清バイオマーカーを用いた呼吸器疾患の病
態診断｣仙台, 2003. 2.
2.貫和敏博:第45回呼吸器腫瘍セミナー. Bruce C. Tranpnell, M.D ｢Pulmonary Alveolar
proteinosis : Current Concepts什Om clinical basic translational research｣仙台, 2003. 3.
3.貫和敏博:第46回呼吸器腫瘍セミナー.光冨徹哉｢肺癌の分子マーカーと個別化医療｣仙台,
2003.4.
4.貫和敏博:第30回遺伝子治療研究会.三浦正幸｢アポトーシスの分子機構:遺伝学と遺伝子ノッ
クダウンを用いたアプローチ｣仙台, 2002. 10.
5.貫和敏博:第31回遺伝子治療研究会.大根田修｢遺伝子改変動物を用いた低酸素応答転写因子
HIFの機能解析｣仙台, 2003. 1.
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癌化学療法研究分野
担当教授　石　岡　千加史
1.研究分野紹介
当分野では,難治がんの制御を目指し分子診断･分子治療の技術の開発とそのがん薬物療法への応用
を目指した研究テーマに取り組んでいる.とくに,がん関連遺伝子の変異解析,遺伝子産物の機能解析
と変異タンパク質の機能診断,腫瘍の網羅的遺伝子発現解析などによるがんの層別化と個別化医療のた
めの基盤的研究を行うほか,機能画像診断によるがん薬物療法の治療効果評価に関する研究,遺伝性腫
瘍の診断法開発と発癌リスク診断に関する臨床研究,抗がん剤の多剤併用療法に関する臨床研究,癌化
学療法のマネージメントに関する実地医療研究について,当分野と東北大学病院･腫瘍内科において実
施している.また,学内の他部局や他分野との共同で-,抗がん作用物質の探索,新しい分子診断の実施
や集学的癌治療研究に取り組んでいる.
現在の主な研究
1)分子診断に基づく抗癌剤投与法の最適化
癌の生物学的特性を遺伝子,ゲノムまたはトランスクリプト-ムレベルで解析することが可能にな
り,薬剤感受性(または耐性)に関する分子診断が可能になりつつある.マイクロアレイを用いて,疏
癌剤感受性遺伝子の同定や化学療法有効/無効醇の発現プロフィールの解析を行い,最適な抗癌剤投与
法の開発を目指している.さらに,治療標的分子内変異の機能解析による薬剤感受性群の同定とそのメ
カニズムについて研究を進めている.
2)分子標的治療法の開発
癌細胞に特異的な細胞増殖抑制やアポトーシス誘導を可能にする分子経路を標的にする治療法や,癌
遺伝子産物の機能阻害および癌抑制遺伝子産物の機能補填による分子標的治療法の開発を目指す.この
ためp53, DNAミスマッチ修復遺伝子群, BRCAl, PTENなどの細胞内分子経路の特徴を明らかにし,
各遺伝子産物の機能評価用スクリーニング系の開発と,このようなスクリーニング系を用いて変異タン
パク質の機能回復薬剤や,分子経路特異的抗がん剤開発(ペプチドや小分子化合物)探索に取り組む.
3)消化器悪性腫瘍の癌化学療法の臨床試験研究
本研究分野は,約00年間にわたり消化器悪性腫瘍(とくに食道癌,胃癌,大腸癌)の臨床試験に携わ
り,新規抗癌剤の安全性や多剤併用療法の有効性を明らかにしてきた.今後も標準的治療開発を目指し
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新しい癌化学療法の臨床研究に取り組む.
4)発癌リスクや予後,および原発不明癌に対する分子診断
発癌リスクの評価研究として,家族性腫瘍の分子診断システムの開発,遺伝カウンセリング体制の整
備に取り組んできた.現在は発癌リスク評価のためのより簡便な分子診断法の開発を目指している.ま
た,腫瘍内科では年間約20症例の原発不明進行癌の診療を行っているが,多くは最適な化学療法を適用
できず予後不良である.これらの原発組織診断のため,アレイCGH法や,マイクロアレイ解析による
癌種別発現プロフィール解析を行っている.さらに,消化器癌や乳癌の転移予測や予後予測を可能にす
る発現プロフィール解析と,その実用化のためのより簡便で小規模な特定遺伝子発現プロフィール解析
法の開発に取り組んでいる.
5)ポジトロンCTによる癌の質的診断と治療効果判定
加齢医学研究所のプロジェクト｢機能画像情報医学に関する研究｣として,,ポジトロンCTを用いた
癌の質的診断,薬物療法の効果予測判定について研究している.また,最近次々と開発される分子標的
薬剤の適応･効果判定への応用も検討している.
6)発癌モデルマウスを用いた発癌メカニズムの研究および化学発癌予防法の研究･開発
大腸癌発癌に関与したAPCがん抑制遺伝子をジーシターゲテイング法によって破壊した,大腸癌発
癌モデルマウスを用い,様々な遺伝学的背景を要するにアイソジェニックマウスとの交配と分子遺伝学
的解析により,大腸癌発癌抑制および発癌予防に重要な標的分子を同定し,薬剤開発も含めて,これら
を臨床的に制御する方法を開発する.
2.研究報告
1)著書
和文
1.滴寄真人,石岡千加史:臨床腫瘍学55がん性襲膜炎2.心裏炎日本臨床腫瘍学会編,有吉　寛,
上田龍三,西條長宏,峠　哲哉,福岡正博編臨床腫瘍学,癌と化学療法社, pp. 1043-1049,2003
年
2.吉岡孝志,福田　寛:クリニカルPETの最前線　第4章腫瘍　第6節食道癌クリニカルPET編
集委員会,伊藤正敏,遠藤啓吾,畑澤　順,福田　寛,倉　義時,石渡喜一,寺田弘司(補佐)
編クリニカルPETの最前線,先端医療技術研究所, pp.93-96, 2004年
3.吉岡孝志:ハイテクがん診療の最前線　第3章がん治療の最前線　第11節癌化学療法の最近ハ
イテクがん診療の最前線編集委員会,伊藤正敏,繊原彦之丞,石井慶造,城倉英史,高井良尋,
福田　寛,山口慶一郎編PET診療から粒子線治療まで　ハイテクがん診療の最前線,先端機能
画像医療研究センター, pp. 195-202, 2004年
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Anual of Cancer Research and Therapy ll : 143-152 (2003)
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(仙台) 2(m3年11月28日.
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部大会(秋田) 2cm年10月.
34･吉岡孝志,酒寄真人,加藤俊介,千葉奈津子,柴田浩行,加藤誠之,大塚和令,角道祐一,高橋
信,大堀久詔,高橋雅信,山浦玄悟,安田勝洋,石岡千加史:根治的放射線化学療法後遺残また
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は再発食道癌に対するネグプラチン･ドセタキセル併用投与法の検討.第42回日本癌治療学会総
会(京都) 2004年10月27日.
35･山浦玄悟,吉岡孝志,山口慶一郎,岩田　錬,窪田和雄,福田　寛,石岡千加史:ポジトロンCT
による抗癌剤効果評価における各種代謝トレーサーの有用性の比較.第42回日本癌治療学会総
会(京都) 2004年10月28日.
36･高橋雅信:メソトレキセ-ト･ 5FU時間差療法により大量の胸腹水が著減し外来化学療法が可
/■′
能となった胃癌癌性胸腹膜炎のl例.宮城胃癌セミナー(仙台市･ホテル仙台プラザ) 2004年11
月12日.
37･山浦玄悟: 18FMT, 14C-DG, 3H-Thdを用いた抗癌剤の治療効果判定に関する基礎的検討.
CYRIF共同利用実験　第25回研究報告会プログラム(仙台) 2004年11月19日.
38･山浦玄悟,酒寄真人,吉岡孝志,千葉奈津子,大塚和令,石岡千加史‥ C-kit遺伝子変異を認め,
イマニチブが奏功した再発GISTの1例.第33回東北制癌剤臨床研究会(仙台市･ホテル仙台プ
ラザ) 2004年11月20日.　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　ノ
39･ ~角道祐一,柴田浩行,石岡千加史: p53の転写依存性アポトーシス誘導機構に関する解析.第17
回日本バイオセラビイ学会学術集会総会(小倉) 2004年11月25日.
00･高橋　信‥当科における転移性大腸癌に対する1-Leucivirin/5FU療法の治療成績. (仙台市･ホ
テル仙台プラザ) 2004年12月3日.
5.学会主催など
l･金丸龍之介(世話人) :第4回固形腫瘍研究会(仙台) 2003年1月23日.
2･金丸龍之介(世話人) :第12回東北癌フォーラム(仙台) 2003年2月22日.
3･石岡千加史(世話人) :第3回東北がん分子標的治療研究会(仙台･メトロポリタンホテル) 2003
年11月28日.
4･石岡千加史(世話人) :第52回東北制癌剤臨床研究会(仙台･ホテル仙台プラザ) 2003年11月
29日.
5･石岡千加史(世話人) :第53回東北制癌剤臨床研究会(仙台･ホテル仙台プラザ) 2004年.
6･石岡千加史(世話人) ‥第13回東北癌フォーラム(仙台･仙台国際センター) 2004年3月13日.
7･石岡千加史(世話人) :第5回固形腫瘍研究会(仙台･艮陵会館) 2004年4月23日.
8･石岡千加史(世話人) ‥第3回宮城TS-1講演会(仙台･仙台エクセルホテル東急) 2004年6月
26日.
9･石岡千加史(世話人) :第53回東北制癌剤臨床研究会(仙台市･ホテル仙台プラザ) 2004年11
月20日.
加齢脳･神経研究部門
分子神経研究分野
担当教授　仲　村　春　和
こコ
1.研究分野紹介
本研究分野は昭和19年8月に｢抗酸菌病の薬理学的研究分野｣として設立され,昭和38年4月に薬
理学研究部門という名称に変更された.平成5年4月1日加齢医学研究所への改組に伴い現在の分子神
経研究分野として新しく生まれ変わった.さらに,平成13年4月1日大学院生命科学研究科の発足に伴
い,教授と助手は本務が生命科学研究科に移り,助教授が加齢医学研究所に属するというキメラの研究
室となっている.
初代の遠藤英夫教授は昭和19年から47年まで,2代目及Iii淳教授は昭和49年から平成5年3月まで
担当され,平成6年3月に仲村が着任した.
現在の主な研究
中枢神経系は複雑な形態と正確な神経回路を持つものである.本研究分野ではニワトリ胚を用い,中
枢神経系の形態形成と回路形成を実験発生学的手法と分子生物学的手法をあわせて研究している.また
舟橋助教授のグループは内耳の形態形成をニワトリ胚,ゼブラフイシュを用いて研究している.
2003-2004の主な成果は以下の通りである
I.中脳後脳境界部は視蓋,小脳のオーガナイザーとして働き,そのオーガナイザー分子はFgf8であ
るが, Ras-ERKシグナルトランスダクション経路が活性化されると小脳が分化し,それが遮断されると
視蓋が分化することを示した.
2. Ras-ERK経路の負の調節因子であるSprouty2はFgf8と重複して発現しており, Fgf8の強制発
現によりその発現が即座に誘導される. Sprouty2あるいはそのドミナントネガティブ型の強制発現によ
り, Ras-ERKシグナル量が厳密に調節される必要があることが明らかとなった. Ras-ERKシグナル量
が多すぎても少なすぎても中脳後脳境界が乱れる.
3. shon hatpin RNAの発現ベクターをin ovoエレクトロポレーションによりニワトリ胚に導入す
ることによるsiRNA法を開発した.
4.滑車神経の経路選択にSema3F-neuropilin2の反発システムが働いていることを示した.
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2.研究報告
1)著書~
I.仲村春和(分担執筆) :脳神経科学　伊藤正男監修,金澤一郎,篠田義一,広川信隆,御子柴克
彦,宮下保司編:第3章｢中枢神経系の領域特異化｣三輪書店, 2003年
たつ
2)総説
英文
l･ Nakamura H, Sugiyama S. Polarlty and laminar formation orthe optic t∞tum in relation to retinal
projection. I. NeurobioL 31(59) : 48-56, 204.
2･ Sato T, Joyner AL, Nakamura H･ How does Fgr signaling什om the isthmic organizer induce
.midbrain and cerebellum development? DeV Growth DICer. 46(6) : 487-494, 2004.
3. Nakamura H, Katahira T, Watanabe Y, Funahashi ∫. Gain- and loss一〇十mnction in chick
embryos by electroporation. Mech Develop. 121 : 1137-1143, 2004.
和文
1.片平立矢,仲村春和.エレクトロポレーション法によるニワトリ胚へのベクター組み込み型
siRNA導入法.実験医学22: 2189-2194, 2004.
2.仲村春和.峡部オーガナイザーによる小脳分化の制御.実験医学23: 127-132, 2005.
3)原著
1･ Watanabe Y, Toyoda R, Nakamura, H. Navlgation or Trochlear axons along the midbrain-
hindbrain boundary to neuropilin-2. Development 131 : 68十692, 2004.
2. Kimura ∫, Katahira T, Araki I, Nakamura H. Possible role of Hes5 for the rostrocaudal polarlty
formation of the tectum. Dev Growth DlHer. 46 : 219-227, 2004.
3･ Sato T, Nakamura H･ The Fgf8 signal causes cerebellar diHerentiation by activatlng Ras-ERR
slgnaling pathway. Development 131 : 4275-4285, 2004.
4･ Suzuki-Hirano A, Sato T, Nakamura H, Regulation or isthmic Fgf8 slgnal by Sprouty2.
Development 132 : 257-265, 2005.
5. Ozaki H, Nakamura K, Funahashi ∫, Ikeda K, Yamada G, Tokano H, Okamura HO, Kitamura K,
Muto S, Kotaki H, Sudo K, Horai R, Iwakura Y, Kawakami K. Sixl controls patternlng Ofthe
mouse otic vesicle. Development 131 : 55I-562, 2004.
6. Lee SK. Jurata LW. Funahashi I, Ruiz EC. PraH SL. AnalysIS Of embryonic motoneuron gene
regulation : derepression of genera一 activators function in concert with enhancer factors. Develop-
ment 131 : 3295-3306, 2004.
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3∴国際学会･海外での講演およびセミナー
1)シンポジウム,ワークショップ
I. Nakamura H. Organizlng Slgnal that dennes the cerebellar and tectal diHerentiation. Jnterna-
tional Symposium ‥Dynamics or Neural Development''Organizer : Murakami F , Yamamoto N.
各コ
10-ll Åug. 2003, Osaka.
2. Nakamura H, Sato T. Isthmus Organizlng Signal to De亀nesthe Cerebellar and T∞tal
DiHerentiation. Oxford Robe Seminars Fibroblast ''Growth Factors in Health and Disease'' 12-
15 0ct. 2003, Robe.
3. Nakamura H. Isthmus organizlng Slgnal to de丘ne cerebellar di臓rentiation. 21COE International
Mini-symposium ``Mol∞ular M∞hanisms or Neural Development'● 12　March. 2004, Sendai.
4. Nakamura H. Isthmus organizer : from transplantation ,to gene manlpulation in chick embryos
…New lnsights on Developmental Neurobiology… -Symposium in honour or Rasa Magda
AIvarado-Marllan- 14-17 April. 2004, Cadiz, Spain.
5. Katahira T, Nakamura H. siRNA in chick embryos in ovo el∞troporation. Keystone symposia
"siRNAs and miRNAs''April. 2004, Keystone, U.S.A.
6. Nakamura H. Gain and Loss or Function by in-ovo el∞troporation. ``The Chicken Genome,
New Tools and Concepts''30 April-2 May. 2004, Kansas City, USA.
7. Nakamura H. Isthmus organizer for the t∞tum and the cerebellar di臓rentiation. "Robe Meetlng
on Venebrate Brain Development''20-23 July. 2004, Robe.
8. Nakamura, H. Isthmic organizer for t∞tal and cerebellar development. "Symposium Pattern
formation in the central nervous system''(Organizer : Nakamura, IT. and O'Leary, D.D.M) , 16th
International Congress of International Federation or Associations of Anatomists, 22-27 Åug. 2004,
Kyoto.
9･ Nakamura H･ lsthmic organizing Slgnal. …Symposium on VeHebrate Brain Pattern Formation
(MEXT) and 32nd IDAC Symposium and Symposium or Brain Pattern Formation" 29 0ct. 2004,
Sendai.
10. Nakamura H. A new strategy or gene silenclng by siRNA which is encoded in the expression
plasmid as shRNA. ‥ 2nd Annual Congress or lntemationa Drug Discovery and T∝hnology''上
4 Nov. 20m, Beijin. China.
2) ｢股講演
1. Nakamura H, Suzuki A, Sato T: Regulation or the FGF8-RAS-ERR signaling pathway by
sprouty2 and cerebellar development. 6th lBRO World Congress or Neuroscience, 10-13 July.
Prague, Cz∞h Repub一ic.
2. Sato T, Nakamura H : The FGF8 signal causes cerebellar di範rentiation by activatlng the RAS-
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ERK pathway･ 6th IBRO World Congress of Neuroscience, 10-15 July. 2003, Prague, Cz∞h
Republic.
3･ Nakamura H, Suzuki A, Sato T: Design of venebrate brain: Mol∞ular m∞hanisms of brain
pattern fbrmation･ New Horizons in Mol∞ular Sciences and Systems : An Integrated Approach,
16-18 0ct. 203, Okinawa.
各コ
4.国内学会での発表
1)シンポジウム,ワークショップ
I.仲村春和:視蓋分化における遺伝子発現のタイミング,第108回日本解剖学会総会,全国学術集
会,シンポジウム｢生体と時間:遺伝子発現のタイミング｣世話人:岡村均,仲村春和, 2003.4.
1-3.福岡　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　　,
2.仲村春和:脳の領域形成のメカニズム,第21回内分泌･代謝学サマーセミナー, 2003.7.24-26.
箱根湯本
3.仲村春和:脳の領域形成のメカニズム, ｢先端脳｣ AOl班ワークショップ, 2003. 8. 1.東京
4.仲村春和,片平立矢: shRNAによる遺伝子発現阻害:エレクトロポレーションによる発現ベク
ター導入法.第26回日本分子生物学会年会バイオテクノロジーセミナー, 2003. 12. 10-13.柿
戸
5.舟橋淳一, IiI上潔:感覚器形成プログラム解明へのアプローチ.日本発生生物学会第36回大会
ワークショップ2003.6. lL13.札幌
6.宮崎浩充,仲村春和,舟橋淳一:ニワトリ胚内耳の形態形成を｢生｣で観察する.日本発生生物
学会第36回大会ワークショップ, 2003. 6. ll-13.札幌
2)一般演題
1.小谷徳生,舟橋淳一,仲村春和:ニワトリ胚神経管腹側に発現する2Eld遺伝子と細胞死制御.日
本発生生物学会第36回大会, 2003. 6. 11十3.札幌
2.豊田礼子,仲村春和,渡遽裕二:ニワトリ脳神経系に発現する新規遺伝子の解析.日本発生生物
学会第36回大会, 2003. 6. ll-13.札幌
3.鈴木明日香,佐藤達也,仲村春和: Sprouty2によるFgf8シグナルの調節と中脳･後脳の分化.日
本発生生物学会第36回大会, 2003. 6. ll-13.札幌
4.片平立矢,仲村春和: shRNAを用いた遺伝子発現制御.日本発生生物学会第36回大会, 2003. 6.
11-13.札幌
5.小谷徳生,仲村春和,舟橋淳一:神経管で発現する2Eldと新たなSHHシグナル経路.第120回
加齢医学研究所研究会集談会, 2003. 6. 28.加齢研
6.尾崎秀徳,中村和昭,舟橋淳一,山田　源,岩倉祥一郎,川上　潔: Sixl遺伝子は耳胞のパター
ン形成に不可欠である.第26回日本分子生物学会年会, 2003. 12. 10-13.神戸
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7.小谷徳生,舟橋淳一,仲村春和:ニワトリ胚の神経管腹側で発現する2Eld遺伝子の細胞死抑制
機能.第26回日本分子生物学会年会, 2003. 12. 10-13.神戸
8.渡遽裕二,荒田智裕,豊田礼子,仲村春和:中脳後脳境界部での滑車神経軸策誘導.第26回日
本分子生物学会年会, 2003. 12. 10-13.神戸
9.片平立矢,仲村春和: siRNAによる遺伝子発現阻害.日仏生物学会第160回例会, 2003. 12. 13.
広島
こつ
10.佐藤達也:中脳･後脳境界領域(峡部)オーガナイザーの形成およびFGFシグナリン.第121回
加齢医学研究所研究会集談会にて,第1 1回加齢医学研究所奨励賞受賞記念講演, 2004. 1. 30.加
齢研
ll.原田英斉,佐藤達也,平手良和,岡本　仁,仲村春和:ニワトリ胚中脳の領域形成とCanopy遺
伝子.日本発生生物学会第37回大会, 2004. 6. 4-6.名古屋
12.小又尉広,野島泰弘,岡本　仁,仲村春和,舟橋淳一:ゼブラフィッシュ内耳に関する変異体の
スクリーニング.日本発生生物学会第37回大会, 2004. 6. 4-6.名古屋
13.宮崎浩充,仲村春和,舟橋淳一:ニワトリ胚における三半規管の形態形成の解析.日本発生生物
学会第37回大会, 2004. 6. 4-6.名古屋
14.玉城聡子,仲村春和,渡遽裕二:ニワトリ中脳視蓋の層形成における神経細胞移動の動態.日本
発生生物学会第37回大会, 2004. 6. 4-6.名古屋
15.豊田礼子,仲村春和,渡遽裕二:ニワトリ中枢神経系に発現するDCCファミリー新規遺伝子の
解析.日本発生生物学会第37回大会, 2004. 6. 4-6.名古屋
16.小谷徳生,舟橋淳一,仲村春和: 2Eldによる初期神経管での細胞死制御とShhシグナル.日本
発生生物学会第37回大会, 2004. 6. 4-6.名古屋
17.鈴木明日香,佐藤達也,仲村春和: Sprouty2による峡部Fgf8シグナルの調節.第122回加齢医
学研究所集談会, 2004. 6. 26.加齢研
18.小谷徳生:ニワトリ胚の神経管腹側で発現する2Eld遺伝子の細胞死制御機能.第4回加齢研生
化学セミナー, 2004. 9. 17.加齢研
19.鈴木明日香:発生におけるRas-ERKシグナル経路の調節.第4回加齢研生化学セミナー, 2004.
9. 17.加齢研
20.鈴木一平野明日香,佐藤達也,仲村春和: Fgf8シグナルの調節による峡部形成機構.第27回日本
分子生物学会年会, 2004. 12. 8-ll.神戸
21.原田英斉,佐藤達也,平手良和,岡本仁,仲村春和:ニワトリ胚中脳の領域形成とCanopy遺伝
子.第27回日本分子生物学会年会, 2004. 12. 8-ll.神戸
5.学会主催など
1.第108回日本解剖学会総会,全国学術集会,シンポジウム｢生体と時間:遺伝子発現のタイミン
グ｣世話人:岡村　均,仲村春和. 2003.4. 1-3.福岡
2･ 16th lntemational Congress or lntemational Federation or Associations or Anatomists, Symposium
`Pattern fbrmation in the central nercous system', Organize : Nakamura, H･ and O'Leary D･D･M. 22-
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27, Aug･ 2004, Kyoto
3･ Symposium on Vertebrate Brain Pattem Formation (MEXT) 32nd IDAC Symposium and
Symposium or Brain Pattern Formation. 29 0ct. 2004. IDAC, Sendai
4･ Neuro2004第27回日本神経科学会,第47回日本神経化学会大会合同大会,シンポジウム｢脊椎
動物中枢神経系形成のダイナミズム｣ (Dynamism in veHebrate CNS development)世話人‥仲
村春和,渡遽裕二. 2004. 9. 21-23.大阪
/■′
機能画像医学研究分野
担当教授　福　田　　　寛
1.研究分野紹介
当分野(旧放射線医学研究部門)では,形態情報が得られる磁気断層装置(MRI)やCT,機能情報
が得られるポジトロンCT(PET)やSPECTなどの生体画像装置を用いて,形態と機能の面から病態に
迫ることを基本的なアプローチとしている.さらに,画像を形成する生物学的本質を基礎的に検討する
ことも重要視している.この方針のもとにヒト脳の仕組みの解明および癌診断法の開発などの画像医学
的研究を行っているが,具体的研究テーマは, 1)ヒト脳の加齢に関する研究, 2)アルツハイマー病など
加齢に伴う脳疾患の早期画像診断法の開発, 3)ヒト脳の高次機能マッピング, 4)pETによる癌診断研究
などである.
研究テーマ
1)　ヒト脳の加齢に関する研究
1980年にX線CTを用いて脳萎縮を自動的･定量的に計測した論文を発表したことが,当教室におけ
るヒト脳加齢研究のスタートである.その後の画像装置の高性能化,方法論の発展にともなって研究は
大きく進展している.平成10年から開始した日本人標準脳プロジェクトにより健常人1,800例の脳
MRIを収集し,被験者の背景データとともに大規模画像データベースが完成した.その解析から加齢に
伴う脳萎縮は灰白質が主体であること,高血圧,飲酒などは脳萎縮を促進することなどが明らかとなっ
た.現在,脳虚血性変化の自動検出システムの開発,年代･性別の平均的脳形態の決定,年齢相応の脳
萎縮度を定義する研究などが進行中である.
2)加齢に伴う脳疾患の早期画像診断法の開発
老年期うつ病,アルツハイマー病などの脳加齢疾患の脳血流画像(SPECT)を自動診断するシステム
の開発を行っている.脳の解剖学的標準化の手法を用いて,すべての脳を標準的な形態に変形した後,正
常あるいは脳疾患画像データベースに属する脳血流画像の平均値を画素ごとに求め,統計検定あるいは
ニューラルネットワークによる自動判別を行わせるシステムを開発中である.また,これらのシステム
をネットワーク上で提供するシステムについても検討中である.さらに,アルツハイマー病における脳
内βアミロイドのPETによるイメージング法の開発研究に参加している.
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3)ヒト脳の高次機能マッピング
PET,機能的MRI(MRI)法を用いて,認知,記憶,言語,情動などヒト高次脳機能の局在部位と統合
機能を明らかにする研究を行っている.
4) pETによる癌診断研究
PETによる癌診断研究は当教室が世界のパイオニアであり先駆的な仕事がなされている(サイクロ
トロンRIセンターで実施).これらの成果の集大成として1985年,仙台においてPETによる癌診断の
国際シンポジウム(PET-85)が松澤大樹前教授の主催で開催された.さらに, 1994年には第2回のPET
による癌診断の国際シンポジウムが福田の主催で行われた.
また,学会賞受賞,国際会議への招請,国際誌への多数の論文掲載など対外的にも評価されている.こ
れらの成果を背景として福田らの努力により, 2002年にはPETによる癌診断の保険診療採用へとつな
がった.同年には東北大学病院にもPETが導入され,当教室が中心となって運用を行っている.現在,
癌診断用の新規標識化合物の開発が進行中である.
5)東北大学病院における診療
当教室では臨床研究分野として東北大学病院において放射性薬剤を用いた核医学診断およびpET診
断を担当している(加齢核医学科).また,外来においては脳の微小梗塞や虚血性変化,萎縮など脳加齢
の画像診断と,これらを加速する危険因子の診断,コントロールを行う脳加齢画像外来を展開している.
2.研究報告
1)著書
1･福田　寛: 4(3)PETによる脳機能の画像化.放射線と先端医療技術((社)日本原子力産業会議
原子力システム研究懇話会編) pp. 188-196, (社)日本原子力産業会議　原子力システム研究懇話
会, 2003.
2･伊藤　浩:第5章画像診断　C.核医学.ダイナミック　メディシン2(下条文武,斎藤　康監修,
辻　省次,浅香正博,一山　智,清水英治,相澤義房,小Ii傲英,佐々木毅,上田孝典,山内豊
明編) pp.5･55-5･ 58,西村書店, 2003.
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pp. 323-325,東北大学出版会, 2004.
4.福田　寛:院内製造のFDGを用いるFDG-PET保険診療に関するガイドライン.クリニカル
PETの最前線(伊藤正敏,遠藤啓吾,福田　寛他編) pp.8-ll,先端医療技術研究所, 2004.
5.吉岡孝志,福田　寛:食道癌.クリニカルPETの最前線(伊藤正敏,遠藤啓吾,福田　寛他編)
pp. 93-96,先端医療技術研究所, 2004.
6.福田　寛,平塚純一:癌の中性子捕捉療法.ハイテクがん診療の最前線-pET診療から粒子治療
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194,先端機能画像医療研究センター, 2004.
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8･ Ilo H, Kanno I･ Fukuda H･ Miura S･ Changes in CBF and CBV duringchanges in neural activlty
or PaCO2 measured by PET･ In: Quantitation in Biomedical lmaging with PET and MRI.
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based scatter corr∞tion for 123IMP-SPECT and SPM analysis. In : Quantitation in Biomedical
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4･ I一o H･ Kanno ら Hatazawa J･ Miura S･ Changes in human cerebral blood How and myocardial
blood 組ow during mental stress measured by dual positron emission tomography･ Ann NucI Med
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3.国際学会･海外での講演およびセミナー
1)特別講演
1. Fukuda H : Phase I/Jl clinical trial for boron neutron capture therapy for malignant melanoma.
49th Argentine Congress of Radiology, Diagnostic lmaglng and Radiotherapy. Buenos Aires,
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2)シンポジウム,ワークショップ
l･ Fukuda H, Yamaguchi K, Suzuki M, Furumoto S, Iwata R, Kubota K, Itch M : Futurerersp∞tive :
New radiophamaceuticals for cancer imaglng and biological characterization uslng positron
emission tomogrpahy･ International Symposium for PET and Mol∝ular lmaglng･ Sapporo,
●
Japan, November, 2003.
2･ Ilo H･ Kanno I･ Fukuda H, Miura S : Changes in CBF and CBV duringchanges in neural activity
or PaCO2 measured by PET･ Intemational Workshop on Quantitation in Biomedical lmaging
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3)一般演題
I-3 : The 9th Jntemational Conference on Functional Mapplng Of the Human Brain, New York, USA,
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1. Kinomura S, Goto R, Inoue K, Takュ Y, Sato K, Kawashima R and Fukuda H: Subconical
ischemic change or the brain correlates with co正cal gray matter volume reduction : A mor-
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mental calculation. The 4th lntemational Conference on Cognltive Science. Sydney. Australia, July,
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adults. International Symposium on Advanced T∞hnologleS in Functional Biomedical lmaglng,
Miyagi, Japan, November, 2003･
13. Taki Y, Goto R, Evans A, Zijdenbos A, Neelin P, Lerch J, Sato K, Kinomura S, Kawashima R,
Fukuda H : Voxel-based morphometry of human brain with age and cerebrovascular risk Factors.
Intemational Symposium on Advanced T∞hnologleS in Functional Biomedical lmaglng, Miyagl,
Japan, November, 2(m3.
14. Itch S, Yamaguchi S, Takatsu M, Kikuchi M, Kinomura S, Fukuda H, Hozawa A, Ts可i I,
Watanabe M : Correlations between oral condition and co正cal gray matter volume in elderly
people. The 7th Asia Oceania Regional Congress or Gerontology, Tokyo, Japan, November, 2003･
15. Shidahara M, Watabe H, Kin KM, Kawatsu S, Kato S, Kato T, Iida H, Ilo K : Impact orimage-
based scatter corr∞tion for 123IMP-SPECT and SPM analysts. International Workshop on
Quant誼cation in biomedical imaging with PET and MRI, Osaka, Japan, January, 2004･
16-20: The loth International Conference on Functional Mapplng Or the Human Brain, Budapest,
Hungary, June, 2004.
16. Kinomura S, Lerch J, Zijdenbos A, Sato K, Takュ Y, Goto R, Inoue K, Uchida S, Ts山i I,
Kawashima R, Evans A, Fukuda H : Automatic det∞tion o† subco正cal ischemic lesion什om 3-
D MRS data in the aged brain.
17. Taki Y, Kinomura S, Ito H, Goto R, lnoue K, Sato K, Okada K, Uchida S, Ts山i I, Kawashima
R, Fukuda H : Normal elderly people have slgn誼cant correlation betw∞n cognltive mnction and
local gray matter volume : A voxeLbased morhometric analysIS.
18. Sato K, Kinomura S, Goto 良, Taki Y, Uchida S, Inoue K, Ilo H, Kawashima R, Fukuda H:
Standard brain for each age group generated by aglng Simulation t∞hnique.
19. Goto R, Kinomura S, Sato K, Taki Y言noue K, Ito H, Kawashima R, Fukuda H: Aging ln
morphometry-slgnmcance vs. inclination or gray matter change.
20. Uchida S, lwata K, Watanabe ∫, Sassa Y, Miura N, Fukuda H, Kawashima R: Brain activation
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with the change or cognitive load durlng paced visual serial addition task.
21･ Ilo H, Kanno I, Fukuda H, Miura S : Changes in cerebral hemodynamics and oxygen metabolism
during neural activation and deactivation in humans measured by positron emission tomography.
The Society or Nuclear Medicine 51st Annual M∞ting, Philadelphia, USA, June, 2004･
22･ Ilo H, Ibaraki M, Kanno I, Fukuda H, Miura S : Changes in the aHerial丘action ofcerebral blood
volume during hypercapnla and hypocapnla in humans measured by positron emission tomography.
The Society of Nuclear Medicine 51st Annual Meeting, Philadelphia, USA, June, 2004.
23･ Shidahara M, Watabe H, Rim KM, Kawatsu S, Kato R, Kato T, Iida H, Ilo K, Fukuda H : Impact
of image-based scatter corr∞tion fbi 123IMP-SPE〔T and SPM analysIS. Annual Congress or
European Association or Nuclear Medicine, Helsinki, Finland, September, 2004.
24･ Inoue K, Ilo H, Goto R, Kinomura S, Taki Y, Fukuda H : Measurement orreglOnal cerebral blood
now using iodine-123-IMP and SPECT with and without pa証al volume corr∞tion. The 8th Asia
Oceania Congress o† Nuclear Medicine and Biology, Beijing, ,China, October, 2004.
25. Takahashi K, Nakamura H, Furumoto S, Yamamoto K, Matsumura A, Fukuda H, Yamamoto Y :
Synthesis and in vivo evaluation or BPA-Gd-DTPA complex as an MRI contrast agent and as a
carrier for neutron capture therapy･ The llth World Congress on Neutron Capture Therapy,
Boston, USA, Octobel･, 2cm4.
4.国内学会での発表
1)特別講演
1.福田　寛:ヒト脳機能の画像化と脳疾患画像診断.日本医師会生涯教育講演会,八戸, 2003, I.
2.福田　寛:臨床pETの有用性.第一回大阪臨床pET研究会,大阪, 2003,8.
3.福田　寛: pETによる癌診断.第5回医療工学研究会,仙台, 2003,9.
4.福田　寛:放射線皮膚障害について,千葉県がんセンター放射線安全会議･放射線教育訓練講演
会,千葉, 2003, 10.
5.伊藤　浩,下瀬III恵久:脳卒中一治療方針に役立つ画像診断: 3.組織可逆性の評価における画像
診断の役割. I) SPECT, PET.第39回日本医学放射線学会秋季臨床大会,神戸, 2003, 10.
6.福田　寛: pETによる癌診断-その基礎と臨床的有用性.病医院経営研究会,郡山, 2004, 2.
7.福田　寛: pETによる癌診断.宮城県立がんセンターセミナー,名取, 2004,3.
8.福田　寛: FDG集積の生化学的･生理学的基礎.第4回日本核医学会春季合同セミナー,大阪,
2004,4.
9.福田　寛: pET癌診断の基礎一開発から保険診療採用まで第14回青葉画像研究会,仙台, 2004,
5.
10.福田　寛: pETって何だろう?一最先端のがん画像診断法の正しい理解のために.第23回県民
公開講演会,仙台, 2004, 5.
ll.福田　寛: pETによる癌診断-その基礎と臨床.福島県南地区学術講演会,白河, 2004, 7.
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12.福田　寛: pETによる癌診断の現状と将来の展望.複十字病院登録医会第二回定期総会特別講
演,東京, 2004,9.
13.福田　寛: pETによる癌診断-その基礎と臨床的有用性.第118回日本耳鼻科学会宮城県地方
部会学術講演会,仙台, 2004, 9.
14.福田　寛:最先端医療pET検査について.すこやか健康セミナー(ガン最先端医療と代替医療),
青森, 2004, 9.
15.福田　寛: pETって何だろう?-最先端のがん画像診断法の正しい理解のために.市民公開講
座,八戸, 2004,10.
16.福田　寛:画像で見る脳の老化一形と機能.スミセイさわやか介護セミナー,仙台, 2004日1.
2)シンポジウム,ワークショップ,パネルディスカッションなど
I.福田　寛: pETの将来と分子イメージングー脳.第00回日本医学放射線学会秋季臨床大会シン
ポジウム,東京, 2004, 10.
3)一般演題
1.伊藤　浩,福田　寛,千田道雄:多施設共同研究による0-15標識ガスPET測定の正常値.第53
回日本核医学会北日本地方会,山形, 2003, 6.
2.内田信也,往住彰文,福田　寛:複雑な足し算における解決方略.日本認知心理学会第1回大会,
東京, 2003, 6.
3.綱貝良行,阿部養悦,桑子愛美,小田桐逸人,佐々木正寿,佐藤多智雄,福田　寛,大石幹雄,
小原春男:近似法によるStatic画像での短時間測定の基礎的検討.日本放射線技術学会東北部会
第41回学術大会,青森, 2003, 6.
4.小田桐逸人,桑子愛美,綱貝良行,阿部養悦,佐々木正寿,佐藤多智雄: CT搭載型SPECT装
置の基礎的検討.日本放射線技術学会東北部会第41回学術大会,青森, 2003, 6.
5. Taki Y, Kinomura S, Goto R, Evans A, Sato K, Kawashima R, Fukuda H: VoxeLbased
morphometry of human brain with age.-MRIを用いたヒトの脳灰白質,白質の体積及び形態変
化と,年齢との相関.第26回日本神経科学大会,名古屋, 2003. 7.
6.伊藤　浩,茨木正信,菅野　巌: paco2変化時のCBFとCBVの変化-PETによる測定-.第
43回日本核医学会総会,東京, 2003, 10.
7.井上健太郎,中川　学,後藤了以,木之村重男,佐藤多智雄,佐藤和則,福田　寛: 99mTc-ECD
脳血流SPECTと99mTc-HMPAO脳血流spECTとでの加齢変化検出の差異について.第43回
日本核医学会総会,東京, 2003, 10.
8.後藤了以,井上健太郎,木之村重男,佐藤多智雄,伊藤　浩,福田　寛:健常被験者のIMPSPECT
における性差の影響の検討.第43回日本核医学会総会,東京, 2003, 10.
9.志田原美保,渡部浩司,キムキョンミン,加藤隆司,河津省司,飯田秀博,伊藤健吾:脳SPECT
検査における画像ベース散乱線補正法の開発.第43回日本核医学会総会,東京, 2003, 10.
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10･志田原美保,加藤隆司,河津省司,伊藤健吾:脳SPECT検査における画像問格差補正法の比較
検討.第43回日本核医学会総会,東京, 2003, 10.
ll.志田原美保,渡部浩司,キムキョンミン,加藤隆司,河津省司,飯田秀博,伊健吾: IMP-SPECT
検査とSPM解析における画像ベース散乱線補正法の有用性の検討.第43回日本核医学会総会,
東京, 2003, 10.
12･伊藤進太郎,山口哲史,高津匡樹,菊池雅彦,渡辺　誠,木之村重男,後藤了以,井上健太郎,
瀧　靖之,佐藤和則,福田　寛,辻　一郎:健常高齢者における歯数と脳灰白質容積の関連-A
morphometric study.第100回日本医学放射線学会北日本地方会,仙台, 2003, ll.
13･伊藤　浩,井上健太郎,後藤了以,佐藤多智雄,木之村重男,瀧　靖之,岡田　賢,佐藤和則,
福田　寛,金田朋洋: IMP-ARG法によるacetazolamide脳血管反応性測定における誤差解析.第
54回日本核医学会北日本地方会,仙台, 2003, ll.
14.後藤了以,佐藤和則,木之村重男,井上健太郎,佐藤多智雄,伊藤　浩,川島隆太,福田　寛:
標準化脳SPECT像の加齢変化-VBMとの対比.第5,4回日本核医学会北日本地方会,仙台,
2003,ll.
15.木之村重男,福田　寛,辻　一郎:外れ値検出による脳MRI虚血性変化の自動評価の試み.第
14回日本老年医学会東北地方会,仙台, 2004, 1.
16.岡田　賢,伊藤　浩,福田　寛:閉塞糊箇血管障害における脳循環動態および酸素代謝の検討-
PET (Positron Emission Tomography)による測定-.第55回日本核医学会北日本地方会,旭
川, 2004,6.
17.塚原智子,阿部養悦,綱貝良行,小田桐逸人,小野勝範,佐藤多智雄:トランスミッション法に
おける被曝線量の検討.第16回核医学技術講演会,盛岡, 2004, 8.
18･内田信也,岩田-棉,渡辺丈夫,佐々祐子,三浦直樹,木之村重男,佐藤和則,福田　寛,川島
隆太:作業記憶課題における刺激提示速度変化に伴う脳活動量の検討.第27回日本神経科学大
会,大阪, 2004.9.
19.木之村重男,瀧　靖之,山田健間,辻　一郎,福田　寛:ボランティア被験者MR画像800例に
おけるFazekasスコアの年齢分布について.第15回日本老年医学会東北地方会,盛岡, 2004,9.
20･小野勝範,塚原智子,小田桐逸人,綱貝良行,阿部養悦,佐々木正寿,金田朋洋,佐藤多智雄,
福田　寛: pET専用装置とcoincidence機能搭載型CTSPECT装置の基礎的検討.日本放射線
技術学会東北部会第42回学術大会,花巻, 2004, 9.
21.内田信也,川島隆太,賓澤　篤,大森　芳,辻　一郎:在宅健常高齢者に対する認知トレーニン
グ介入効果の検討.第63回日本公衆衛生学会総会,松江, 2004, 10,
22.瀧　靖之,木之村重男,後藤了以,井上健太郎,伊藤　浩,岡田　賢,川島隆太,福田　寛:年
齢相応の脳とは?.第00回日本医学放射線学会秋季大会,東京, 2004, 10.
23･伊藤　浩,井上健太郎,後藤了以,佐藤多智雄,木之村重男,岡田　賢,瀧　靖之,佐藤和則,
福田　寛: IMP-ARG法によるacetazolamide負荷脳血管反応性測定における誤差解析.第44回
日本核医学会総会,京都, 2004, ll.
24.伊藤　浩,福田　寛,茨木正信,菅野　巌: paco2変化時のCBV変化における動脈･静脈成分
血液量の変化量の測定.第44回日本核医学会総会,京都, 2004, ll.
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25.後藤了以,佐藤和則,木之村重男,井上健太郎,佐藤多智雄,岡田　賢,伊藤　浩,福田　寛:
SPECT脳血流画像の加齢変化:有意性と変化程度の検討.第44回日本核医学会総会,京都,
200411.
26.井上健太郎,伊藤　浩,後藤了以,木之村重男,福田　寛:健常高齢者1231-IMP脳血流SPECT
画像での性,年齢と部分容積効果の影響の検討.第44回日本核医学会総会,京都, 2004, ll.
27.志田原美保,伊藤　浩.福田　寛: IMP-SPECT検査を用いたアルツハイマー病診断に散乱線補
正が及ぼす影響に関する検討.第44回日本核医学会総会,京都, 2004, ll.
28.岡田　賢,伊藤　浩,茨木正信,石亀慶一,梅津篤司,岡根久美子,下瀬川恵久,三浦修一,福
田　寛:閉塞性能血管障害における脳循環動態および酸素代謝の検討-PETによる測定.第44
回日本核医学会総会,京都, 2004, ll.
29.伊藤　浩,井上健太郎,後藤了以,岡田　賢,木之村重男,瀧　靖之,佐藤和則,佐藤多智雄,
福田　寛:脳血流正常データベースの作成-脳形態画像との比較-.第56回日本核医学会北日
本地方会,仙台, 2004, ll.　　　　　　　　　　　　　　　　　　,
30　井上健太郎,伊藤浩,後藤了以,木之村重男,福田寛:健常高齢者における123LIMP脳血流
SPECT画像と脳灰白質MRI画像との対比.第56回日本核医学会北日本地方会,仙台, 2004, ll.
31.立花泰彦,蓬田幸人,木之村重男,伊藤　浩,後藤了以,井上健太郎,瀧　靖之,岡田　賢,内
田信也,佐藤和則,福田　寛:動脈硬化因子としての高感度CRPと局所脳萎縮.第111回日本
医学放射線学会北日本地方会,仙台, 2004, ll.
32.蓬田華人,立花泰彦,木之村重男,伊藤　浩,後藤了以,井上健太郎,瀧　靖之,岡田　賢,内
田信也,佐藤和則,福田　寛:健常高齢者におけるAnkle Brachial Index (ABI)と局所脳灰白
質容積の関連.第111回日本医学放射線学会北日本地方会,仙台, 2004, ll.
5.その他
1)特許出願
I.志田原美保,伊藤健吾,加藤隆司,河津省司: SPECT画像補正法,システム,およびプログラ
ム. 2003年6月13日出願.出願番号:特願2003-169800,特開2005-003613. 2005年1月6日公
開
2)受賞
1.伊藤　浩: Hemodynamic changes during neural deactivation in human brain : A positron emis-
sion tomography study orcrossed cerebellar diaschisis. (16巻4号掲載)第8回日本核医学会機関
誌Annals of Nuclear Medicine最優秀論文賞. 2003, 10.
2･ Sato K, Takュ Y, Fukuda H, Kawashima R : Neuroanatomical database of normal Japanese brains.
(Neural Networks 16: 1301-1310, 2003)日本神経回路学会論文賞. 2004, 9.
3,瀧　靖之,木之村重男,後藤了以,井上健太郎,伊藤　浩,岡田　賢,川島隆太,福田　寛:年
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齢相応の脳とは?.第00回日本医学放射線学会秋季臨床大会優秀展示賞. 2004, ll.
4･伊藤　浩･ E能ct of Aging on Cerebral Vascular Response to PaCO2 Changes in Humans as
Measured by Positron Emission Tomography. (Journal or Cerebral Blood Flow and Metabolism
22: 997-1003, 2002)第1回日本核医学会研究奨励賞最優秀賞. 2004, ll.
神経機能情報研究分野
担当教授　小　椋　利　彦
1.研究分野紹介
当研究分野は平成6年に設置され,平成6年3月に安井明教授が就任して始まった.平成10年には松
崎文雄教授が就任し,神経幹細胞の非対称分裂に関する研究がなされた.平成14年,松崎教授が理化学
研究所発生再生科学総合研究センターに転任し,その後,平成15年小椋利彦が着任して現在に至ってい
る.当研究室では転写因子の機能解析を分子生物学的に行い;その知見を発生生物学の分野に応用して
成果を上げている.肢芽,心臓,中枢神経系をモデルとして,その発生の根本的な原理を解明すること
を目的とし,再生医療の基盤となる研究を推進している.
現在の主な研究
当研究室の具体的なテーマとしては以下のようなものがある.
1) Tbx遺伝子群の機能解析
Tbx遺伝子はT-boxをDNA結合ドメインとしてもつ転写因子をコードしている.これに属する遺
伝子は20を超え,大きなファミリーを形成している.この中でも, Tbx5は肢芽,心臓,網膜の発生に
深く関与している.このような転写因子の機能を,発生学,分子生物学的に解析して,組織形成,臓器
形成の基本メカニズムを解明しようとしている.
2) Irx遺伝子群の機能解析
lrx遺伝子群は, IrxlからIrx6までの6つの遺伝子で構成されており, Iroquois型のホメオドメインを
DNA結合領域としてもつ転写因子をコードしている.これまでの研究から,Irx2は小脳発生の根幹とな
る遺伝子であることが証明された.また, Irx2はFGF8のシグナルと直接関連していることも解明でき
た.現在は, 6つのIrx遺伝子の中枢神経系の発生における機能を,各種のシグナル伝達経路との関連を
視野に入れながら進めている.
3)細胞の分化制御に関する研究
当研究室では,その他多くの新規遺伝子の機能解析を行っている.なかでも,最近単離されたものは,
神経幹細胞, ES細胞などの未分化細胞の分化メカニズム,未分化性の維持に直接開通している.このよ
うな遺伝子の機能を詳細に解析し, ES細胞から多様な細胞を分化誘導したり,未分化状態を維持する方
法を確立しようとしている.これは今後発展が期待される再生医療の基盤となる技術開発にも直結する
147
148　　加齢脳･神経研究部門
ものである.
2.研究報告
1)総説
和文　　　　　　　　　　　　　　　　_
1.化学と生物　転写因子と形態形成一細胞外シグナルの核内への伝達と器官形成の制御一木田泰
之,小椋利彦　第42巻,第12号, 807-813, (2004)
2.加齢医学研究所雑誌　Tbx遺伝子　進化と発生のdrivingfbrce　小椋利彦　第5巻,第1号,
1-6, .(2004)
3.医学の歩み　Topics小脳形成を制叔するIrx2遺伝子　第210巻,第11号, 929 (2004)小椋利
彦
4. BioClinica Tbx遺伝子がコントロールする器官形成,形態形成　第19巻,第8号,89-94(2004)
小椋利彦
3.整形･災害外科分子レベルからみた整形外科疾患Tbx遺伝子と肢芽形成誘導　第飾巻,第1
号, 2-3 (2003)小椋利彦
3)原著論文
英文
1･ Yasuyuki Kida, Tomoki Shiraishi and Toshihiko Ogura･ Identi丘cation orchick and mouse Daaml
and Daam2 genes and their expression patterns in the central nervous system･ Developmental Brain
Research 153, 143-150 (2004)
2･ Yasuyuki Kida, Tomoki Shiraishi, Takayuki Suzuki･ Toshihiko Ogura･ Chick Dachl interacts with
smadl and mSin3A to control AER formation and limb development along the proximaLdistal
axis. Development 131, 4179-4187 (2004)
3. Mika Kamimura, Ken Matsumoto, Kazuko Koshiba-Takeuchi and Toshihiko Ogura, Venebrate
crossveinless 2 is secreted and acts as a modulator or the BMP signaling cascade･ Developmental
Dynamics 230, 434-445 (2CO4)
4･ Takayuki Suzuki, Jun Takeuchi, Kazuko Koshiba-Takeuchi･ and Toshihiko Ogura,Tbx genes
specify posterior digit identlty through Shh and BMP signaling･ Developmental Cell 6･ 43-53
(2004)
5. Ken Matsumoto, Shigeki Nishihara, Mika Kamimura, Takao Otoguro, Masayuki Uehara, Yukiko
Maeda, Keiko Ogura, Andrew Lumsden, and Toshihiko Ogura, The lroquois prepattern gene lrx2
induces the complete transformation of tectum to cerebellum･ Nature Neurosc壷nce 7 : 605-612･
2億)4
6･ Shigeki Nishihara, Leo Tsuda and Toshihiko Ogura, The canonical Wnt pathway dir∞tly regulates
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NRSF/REST expression in chick spinal cord. Biocheminal and Biophysica/ Research Communi-
caわns　311, 55-63 (2003)
7･ Jun K･ Takeuchi, Kazuko Koshiba-Takeuchi, Makoto Ohgi, Hidetaka Shiratori, Ichiro Sakaki,
Keiko Ogura, Yukio Saijoh, Toshihiko Ogura, Tbx5 speci丘es the left/right ventricles and
ventricular septum position during cardiogenesis. Development 130, 5953-5964 (2003)
8･ Jun K･ Takeuchi･ Kazuko Koshiba-Takeuchi, Takayuki Suzuki, Mika Kamimura. Keiko Ogura
and Toshihiko Ogura,千bx5 and Tbx4 trigger limb initiation through activation orthe WNT/FGF
signaling cascade. DeT･elopment leo, 2729-2739 (2003)
3.国際学会･海外での講演およびセミナー
1)特別講演,シンポジウム,ワークショップ
1.日本スイス二国間セミナー2003, ll,23-26 (伊豆,日本)
2･ International Limb Meeting 2004, 7, 15十8 (Dundee, UK)
3.国際解剖学会2004, 8,22-26 (京都,日本)
4.国内学会での発表
1)特別講演,シンポジウム,ワークショップ
1･文部科学省科学研究費補助金特定領域研究｢先端脳｣ AOl班主催第2回ワークショップ｢神経発
生生物学の先端的研究｣ 2003年8月1日ワークショップ講演
2･第76回日本生化学会大会　シンポジウム｢心臓大血管の形態形成に関わる遺伝子研究の最前線｣
2003年10月16日
3･第26回日本分子生物学会年会　シンポジウム｢心臓大動脈を形づくる細胞の起原とその細胞分
化｣ 2003年12月10日
2) ｢般演題
多数
臨床医工学研究部門
臨床医工学寄附研究部門
担当教授　仁　田　新　一
1.研究分野紹介
臨床医工学寄附研究部門は東北大学で第11番目,医学系では初となる企業による寄附講座として,平
成15年4月に設置された.当研究部門では,僻地や災害現場などで実際に医師がその場にいなくともブ
ロードバンドなどのネットワークを経由することで簡易的な診断･治療を行うことができる｢IT外来構
想｣を掲げており,このような目的に使用するための携帯型の医療機器や非侵襲的な生体情報センサ,ち
よびこれらを統合するセキュアな医療システムに関する研究をおこなっている.また,実際に病気が発
症する前に早期発見･早期治療を行う予防医学の重要性が叫ばれていることから,血圧や脈波情報など
を利用して動脈硬化性疾患を早期に診断する技術の研究を関連医療機器メーカーなどと密接に協力し
ながら推進している.
現在の主な研究テーマとしては,以下のようなものが挙げられる.
I)動脈硬化性疾患の診断技術に関する研究
従来から,血管を脈が伝わる速度である脈波伝播速度(脈波速度)は血管自体の硬さを反映した指標
であると考えられていたが,計測精度の問題や計測方法が煩雑である点などから,一般の臨床現場での
使用は困難であるとぎれてきた.しかし近年,簡便な測定方法の確立や測定精度の向上などにより,派
波速度の計測は動脈硬化性疾患の早期診断のための現実的な手段となりつつある.脈波速度に影響を与
えるパラメータとしては血圧変動や自律神経機能の影響などが報告されているが,これらには未だ不明
な点が多く含まれているため,当研究部門ではより精度の高い測定アルゴリズムの開発や,脈波に含ま
れる様々な情報と疾患との関連などに重点を置き研究をすすめている.
2)デジタル化された医療情報のセキュアな通信および遠隔医療への応用に関する研究
電子カルテなどに象徴されるように,医療の現場では今後様々な医療機器からの情報がデジタル化さ
れて蓄積され,統合的に扱われるようになると考えられる.また,ネットワーク環境の整備により,医
療機関だけではなく一般の人々が医療情報の送受信をおこなう機会が今後ますます増えることが予想
される.このような観点から,心電図情報をはじめとした様々な医療情報を安全に効率よく管理あるい
は送受信することを目標として,遠隔医療への適用も視野にいれた医療情報システムの研究開発をおこ
なっている.
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3)非侵襲的な生体情報センサによる呼吸･心拍情報の取得および自律神経機能解析
光電脈波や空気動圧センサに代表される非侵襲的な生体情報センサは,被験者に与えるストレスが少
なく,また長時間の連続記録が容易である点で優れており,在宅医療における高齢者のモニタリングや,
様々な負荷状況での自律神経機能の解析への応用が期待されている.これらの非侵襲的センサの医療用
ベッドへの適用や,自動車運転中の生体情報の取得･解析などに関する研究が現在進行中である.
/一′
2.研究報告
1)英文論文
1. Can personality traits predict pathologlCal responses to audiovisual stimulation? : Tomoyuki
Yambe, Maokoto Yoshizawa, Shin Fukudo, Hiroshi Fukuda, Ryuta Kawashima, Kazuhiko
Shizuka, Shunsuke Nanka, Akira Tanaka, Ken-ichi Abe, Tomonori Syoul, Michio Hongo,
Kouichi Tabayashi, Shin-ichi Nitta. Biomedicine & phamacotherapy 57, 83-86, 2003
2. Autonomic Nervous System and Oxygen Metabolism or the Brain during Bathing : Tomoyuki
Yambe, Naoki Owada, Yasuyuki Shiraish主Maokoto Yoshizawa, Akira Tanaka, Ken-ichi Abe,
Mune+chi Shibata, Tasuku Yamagushi, Xudong Duan, Shu Vie. Hiroshi Sasada. Shin-ichi Nitta･
Therapeutic Research V01. 24 N0. 1 1, 2003
3. Fiecent Progress in Artincial Organ Research at Tohoku Universlty : Tomoyuki Yambe, Maokoto
Yoshizawa, Akira Tanaka, Ken-ichi Abe, Satoyuki Kawano, Hidetoshi Matsuki, Shigenao
Maruyama, Shintaro Amae, Naoshi Wada, Takamichi Kamlyama, Toshiyuki Takagi, Run Luo,
Junko Hayashi, Yuri A. Kovalev, Dan X.D. Sha, Shunsuke Nanka, Yosh血mi Saijo, Yoshiaki
Mibiki, Mune-ichi Shibata, Shin-ichi Nitta. Artljkia1 Organs 27(I), 2-7, 2003
4･ Artihcial myocardium with an artiGcial baroreHex system using nanO technology : Tomoyuki
Yambe, Yasuyuki Shiraishi, Makoto Yoshizawa, Akira Tanaka, Ken-ichi Abe, Fumihiro Sato,
Hidehiko Matsuki, Masayoshi Esashi, Yoichi Haga, Shigenao maruyama, Toshiyuki Takagi, Yun
Luo, Eiji Okamoto, Yutaka Kubo, Motohisa Osaka, Shunsuke Nanka, Yosh血mi Saijo, Yoshiaki
Mibiki, Tasuku Yamaguchi. Mune-ichi Shibata, Shin+chi Nitta. Biomedicine & pharmacother-
apy 57, 122-125. 203
5, OutHow control for avoiding atrial suction in a continuous How total a正負cial heaれ: Paul S･
01egario, Makoto Yoshizawa, Akira Tanaka, Ken-ichi Abe, Hiroshi Takeda, Tomoyuki Yambe,
Shin-ichi Nitta. Artljbia1 Organs, 27(1), 92-98, 2003
6, 1n vivo test or pressure head and How rate estimation in a continuous-now a正ncial heaれ: A･
Tanaka, M. Yoshizawa, K. Abe, H. Takeda, T. Yambe, S. Nitta. Arljkia1 Organs, 27(l), 99-103,
2003
7. ArtiBcial baroreHex system makes deterministic chaos : Tomoyuki Yambe, Makoto Yoshizawa,
Shin-ichi Nitta. lap. I AppL Physiology, 33, 169-174, 2003
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8･ Chaos attractors or ventricular elastance to evaluate cardiac performance : Tomoyuki Yambe,
Makoto Yoshizawa･ Ryuzo Taira, Akira Tanaka, Kouichi Tabayashi, Hiroshi Sasada, Shin-ichi
Nitta. Artf Ogans, 27(1), 100-107, 2003
9･ Pocket-size ∞ho conn∞table to a personal computer : Saijo Y, Kobayashi K, Arai H, Nemoto Y,
Nitta S･ Ultrasound Med Biol, Vol.29, No. 5S, S54, 2003
10･ Intravascular tissue velocity lmaglng Ofcoronary anery : Saijo Y, Tanaka A, Owada N, Akino Y,
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Nitta S･ Ultrasound Med Biol, Vol.29, No. 5S, S173, 2003
Ill JnHuence or tissue preparation on the acoustic properties of tissue sections at high frequencies :
Sasaki H, Saijo Y, Tanaka M, Nitta S. Ultrasound Med Biol, Vol. 29, No. 9, 1367-72, 2003
12･ Acoustic prope正es of aonic aneurysm obtained with scannlng acoustic microscopy. Saijo Y,
Miyakawa T･ Sasaki H･ Tanaka M, Nitta S･ Ultrasonics, Vol･ 42, No. 1-9, 695-698, 2004
13･ Development or an ultra-ponable ∝ho device conn∞ted to USE Don Saijo Y, Nitta S, Kobayashi
K, Arai H. Nemoto Y. Ultrasonics, Vol.42, N0. 1-9, 699-703, 2CO4
14･ Tissue velocity lmaglng Or COrOnary anery by rotatlng-type intravascular ultrasound. Saijo Y,
Tanaka A･ Owada N, Akino Y, Nitta S･ Ultrasonics, Vol.42, No. I-9, 753-757, 2004
15･ Brachio-ankle pulse wave veloclty and cardio-ankle vascular index･ T･Yambe, M.Yoshizawa, Y.
Saijo, T･ Yamaguchi. M･ Shibata, S･ Konno, S. Nitta. T. Kuwayama. Biomedicine & Phamacoth-
erapy 58 , 2004
2)和文論文
1･ナノテク集積人工心筋開発プロジェクト:山家智之,白石泰之,井口篤志,田林胱-,芳賀洋一,
江刺正喜,吉澤　誠,田中　明,松木英敏,佐藤文博,川野恭之,羅　雲,高木敏行,早瀬敏幸,
園山垂直,王　慶田,段　旭束,仁田所-,岡本英治,久保　豊,大坂元久,梅津光生,循環制
御第24巻第2号, 2003
2･日本人とロシア人の健常者における脈派伝播速度比較:山家智之,薗部太郎,白石泰之,段　旭
束,仁田所-,ユーリ･A･コバレフ,ビクター･A･ミラーゲン,エレクトロニクスの臨床N｡.
24,2003
3･生理的パラメータの相互相関を用いた映像の生体影響評価法:吉澤　誠,田中　明,杉田典大,
阿部健一,山家智之,仁田新一, BME, Vol.18, No. 1, 2003
4･ FFT超音波顕微鏡による心移植モデルの音響特性計測.西條芳文,佐々木英彦,宮川利史,穂積
直裕,小林和人,大槻茂雄,田中直彦,田中元直,仁田新一.超音波医学vol.00; S175, 2003
5･ PC接続可能な超小型超音波診断装置の開発.西條芳文,小林和人,新井　均,根本由記子,仁
田新一.超音波医学vol.00; S243, 2003
6･ Tissue Velocitylmagingによるプラーク性状の定量化に関する検討.大和田直樹,西條芳文,田
中　明,秋野能久,仁田新一.超音波医学vol.00; S265,2003
7･超音波顕微鏡による腹部大動脈の組織性状診断.宮Ii剛史,西條芳文,佐々木英彦,田中元直,
仁田所-.超音波医学Vol.00; S266, 2003
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8.移植医療の現状と代替技術の開発.田中組章,北村惣一郎,仁田新一,赤池敏宏.日本再生医療
学会雑誌2(4) , 2003
9.私のかかわった人工心臓開発と臨床応用の歴史的考察.仁田新一.人工臓器33(I), 2004
10.吉澤　誠,杉田典大,田中　明,増田達哉,阿部健一,山家智之,仁田新一: Mayer波帯域にお
ける脈波伝播時間一心拍数間の相互相関を用いだ情動反応の定量化,循環制御25(1) , 2(朋
Il. PDE阻害薬が複雑系としての心機能に与える影響:山家智之,吉澤　誠,田中　明,阿部健一,
こコ
平竜三,田林胱-,竹田宏,仁田新一,日本臨床生理学会雑誌第32巻第5号, 235-239, 2004
12.ユビキタス映像に対する自律神経反応と心理スケーリング:山家智之,南家俊介,決　闘,仁
田新一, BME Vol. 18 No. I, 14-20, 2004
13. ITで可能となる新たな臨床検査の展開,金野敏,桑山貴志,山家智之,江刺正喜,仁田新一,医
療と検査機器･試薬27巻2号, 59-65, 2004
3..国際学会･海外での講演およびセミナー
I. Shin-ichi Nitta : Current Status of A証丘cial Hean Research and Development in Japan, The 3rd
Five-Continent lntemational Symposium on Cardiovascular Diseases (Be串ng, China) , April, 2004
4.国内学会での発表
1)特別講演
1.仁田新一:技術開発の視点から見た国民が健康であるための課題と対策,第42回日本エム･イ-
学会大会,札幌, 2003. 6
2.仁田新一:重症心不全の機械的補助,第136回日本循環器学会東北地方会,盛岡, 2003･ 6
3.仁田新一:日本の人工心臓開発の歴史,第41回日本人工臓器学会,仙台, 2003. 10
4.仁田新一,金野敏,桑山貴志:人工心臓とIT医療,第13回日本AEM学会MAGDAコンファ
レンス,仙台, 2004.3
2)シンポジウム,ワークショップ　パネルディスカッションなど
1.仁田新一: IT外来構想,第3回井深大メモリアルBMEシンポジウム,秋田, 2003.4
2.桑山貴志,金野　敏,仁田新一:空気動圧センサの特性比較,第4回井深大メモリアルBMEシ
ンポジウム,くりこま高原, 2004.4
3)一般演題
1.金野敏,坂元尚載,西條芳文,佐藤正明,仁田新一:微弱超音波照射による血管内皮細胞におけ
るNOの産生,日本超音波医学会第76回学術集会,札幌, 2003. 5
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2･金野　敏,桑山貴志,仁田新一:空気動圧センサで得られる心拍信号とIL､周期との関連について,
第18回日本エム･イ-学会秋季大会,松山, 2004. ll
3･郭　悟,滝安智子,荒井　温,金野　敏,桑山貴志,仁田新一:エアマット方式バイタルセン
サーによる睡眠状態把握の可能性,第18回日本エム･イ-学会秋季大会,松山, 2004. ll
5.学会主催など
1.第1回脈波情報研究会(仙台市)世話人　2003.7
2.第41回日本人工臓器学会(仙台市)大会長:仁田新一　2003. 10
3.第1回臨床医工学懇話会(仙台市)世話人　2003. 12
4.第2回脈波情報研究会(仙台市)世話人　2004. 7
5.第1回IT外来シンポジウム(栃木県那須塩原)世話人　2004.9
附属研究施設
医用細胞資源センター
担当教授　松　居　靖　久
こコ
1.研究分野紹介
医用細胞資源センターは当初,癌細胞保存施設として昭和59年,抗酸菌病研究所の中に設立された.
その後,平成7年に医用細胞資源センターに発展的に改組された.平成16年3月に工藤俊雄教授が退官
した後,同年8月に松居が赴任し現在に至る.当センターでは,腹水癌細胞株および,ヒト癌細胞,白
血病細胞をふくむ培養細胞株,薬剤耐性細胞株,ハイブリドーマなどを対象とした細胞バンク事業を
行っており,本ホームページ上に本施設が保存する細胞株のカタログを公開し,希望者へ供給を行って
いる.また生殖系列細胞の特性を分子レベルで理解することを目指した研究を行っている.生殖細胞は
配偶子に分化し,受精をすることにより次世代個体をつくり出すことができる細胞で1,体細胞とは異
なった･性質を持っている.このような生殖細胞が個体発生過程で　どのような環境因子あるいは細胞内
在性の因子により体細胞と分岐し生殖細胞としての分化運命を決定され,さらにその後の分化がどのよ
うに制御されているかを分子レベルで明らかにすることをめざしている.
現在の主な研究
1)始原生殖細胞の分化決定機構に関する研究
マウスにおいて始原生殖細胞は胚発生のごく初期段階で,多能性幹細胞集団であるエビブラスト(原
始外胚葉)から分化する.これまでにその分化過程を再現できる初代培養系を開発し,それを利用して
始原生殖細胞の前馬齢田胞が,エビブラスト基部に接している胚体外外胚葉から分泌されるBMP4の作用
によりが誘導されることを示した.またその前駆細胞がクラスターを形成し,細胞接着分子Eカドへリ
ンを介して相互作用することが始原生殖細胞への分化決定に必要であることを明らかにした.
また,生殖系列細胞で特異的に発現する転写因子Oct3/4が始原生殖細胞の分化決定において,必須の
役割を果たしていることを明らかにした. Oct3/4遺伝子の転写がキメラ胚の中で恒常的に抑制される
ES細胞と,その転写が正常に起こるES細胞を利用して, Oct3/4タンパク質の発現低下を起こした細胞
が始原生殖細胞の前駆細胞として振る舞い,また前駆細胞が始原生殖細胞に分化決定を受けるときに
は,Oct3/4タンパク質の発現上昇が必要であることを兄いだした.これによりOct3/4タンパク質の発現
が二相性に変化することが,前駆細胞から始原生殖細胞が分化するために必要であることがわかった.
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2)減数分裂を制御する分子の同定
減数分裂は体細胞では起こらない生殖細胞を特徴づける現象で,その制御は生殖細胞の本質と深く関
わっていると思われる.これまでに減数分裂期の生殖細胞で特異的に発現する新規遺伝子Meisetzを同
定した.この遺伝子はzincフィンガーとヒストンメチルトランスフェラーゼ活性部位のモチーフ(SET
ドメイン)をもつ蛋白質をコードし,実際にinvitroでヒストンH3リジン4(H3K4)を特異的にトリメ
チル化する活性を持つことが明らかになった. H3K4のトリメチル化は,クロマチン構造の変化を介し
て遺伝子の転写活性化を引き起こすことが知られているが,実際にMeisetzは培養細胞において,メチ
ル化活性依存的な転写活性化能を持つことがわかった.また遺伝子ノックアウトマウスを作り解析した
結果,雌雄ともに減数分裂の初期に起こる相同染色体の対合･組み換えの異常により,減数分裂がパキ
チン期で停止することを見出した.さらに,ノックアウトマウス精巣では正常マウスに比べて,減数分
裂期の生殖細胞で特異的に発現するいくつかの遺伝子の発現が低下していることがわかった.これらの
結果から,この遺伝子はヒストンのメチル化を介して,減数分裂の初期に必要ないくつかの遺伝子の発
現を制御していると考えられる.
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1.研究分野紹介
当センターは21世紀のポストゲノム研究に対応するために平成16年4月に旧遺伝子実験施設より
改組され,ゲノムインフォマティクスやプロテオミクス,システム生物学などの新しいゲノム機能学的
方法論を用い,人の加齢疾患の発症メカニズムや再生医療,テーラーメード医療などあたらしい診断･
治療の発展のために設置された.当センターでは動脈硬化症や糖尿病,高脂血しょう,アルツハイマー
病などの加齢疾患の発症メカニズムやその応用治療のための基礎研究を疾患モデルマウスとプロテオ
ミクスを用いて展開している.
現在の主な研究
高脂血症や2型糖尿病は多くの中高年に見られる代表的な加齢病である.私たちは食事由来の高コレ
ステロール血しょうの原因を明らかにする目的で･,複数のLDLレセプターファミリータンパク(LRP)
を解析してきた.そのうちの1つであるLRP5が食事由来のコレステロール輸送体であるカイロミクロ
ン･レムナントの血中クリアランスと肝臓への取り込みを担うことを欠損マウスにより示した.興味あ
ることにLRP5欠損マウスは食事性の高脂血症と共に,著しい耐糖能異常を示した. LRP5欠損マウス
の耐糖能異常は,膵β細胞のグルコース依存性のインスリン分泌障害であることが示された. LRP5は
アポリポタンパクであるアポEを結合すると共に, Wntの共役レセプターとして機能していることが
示されている. LRP5のリガンドのlつであるアポEを欠損するノックアウトマウスでは,耐糖能異常
はみられないことより, LRP5ノックアウトマウスの耐糖能異常はWntシグナリング異常と予測され,
膵ラ島を用いてWntの影響を解析した.その結果,正常マウスのラ島ではWntによりグルコース依存
性のインスリン分泌が克進するのに対し, LRP5ノックアウトマウスでは見られず, WntがLRP5を介
してグルコース依存性のインスリン分泌を制御していることが示された.
これらの結果より, LRP5は食事由来のコレステロールの代謝とグルコース代謝を担い,その異常は
代表的加齢病である食事性高コレステロール血症と2型糖尿病を発症させることが示された.現在,
ノックアウトマウスから得られた結果を基に,個体レベルでWntの糖代謝やコレステロール代謝への
影響を解析している.
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